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RESUMEN

Introduccion: La hipertension arterial (HTA) es uno de los principales
factores de riesgo cardiovasculares. Dado que es modificable, diversos
estudios han evaluado su asociacion con caracteristicas antropomeétricas
relacionadas a adiposidad, como por ejemplo el indice de masa corporal. Sin
embargo, estos presentan limitaciones debido a que no discrimina entre masa
magra y masa grasa corporal del individuo. El indice de Masa Grasa (IMG)

ha sido poco estudiado y podria ser un indicador mas exacto de adiposidad.

Objetivos: Determinar si existe una asociacion entre el IMG vy la presién
arterial sistdlica y diastolica y, adicionalmente, evaluar si es que la evaluacion
en el tiempo (tres mediciones separadas 15 meses en promedio), el lugar de

residencia o el sexo modifican la asociacion de interés.

Meétodos: Analisis secundario del Estudio de la Cohorte CRONICAS que
tuvo tres evaluaciones y fue realizado en cuatro escenarios de Peru. Se
seleccionaron a los participantes que contaron con datos completos de presion
arterial e IMG en el basal y cada uno de ellos contribuyé con una o mas
observaciones (dependiendo del nimero de evaluaciones de seguimiento en
los que participaron) para el andlisis principal. Adicionalmente, se hizo un
analisis de sensibilidad excluyendo a las personas con tratamiento para HTA.
El IMG fue categorizado en quintiles y se generaron modelos de regresion
lineal mixtos crudos y ajustados para presion arterial con intercepto aleatorio
para cada individuo. Para evaluar la modificacion de efecto se introdujo un

término de interaccion a los modelos ajustados.



Resultados y Conclusiones: Para el analisis principal se incluyeron datos de
3 217 participantes con una media de edad de 55.7 £ 12.7 afios, siendo el
51.5% de sexo femenino, aportando un total de 8 729 observaciones
acumuladas en tres visitas en un periodo de 29.4 meses. En modelo
multivariable, se encontrd evidencia de una fuerte asociacion entre la presion
arterial sistélica y diastdlica y los quintiles de IMG. Comparado con el quintil
1 (menos IMG), se observo una gradiente de mayor promedio de unidades de
mm Hg segun mayor el quintil de IMG, en un rango de 2 mm Hg (Q2 vs Q1)
hasta 9 mm Hg (Q5 vs Q1). EI momento de evaluacién modificé la asociacion
de interés, observandose mayores diferencias en algunos de los quintlles de
IMG en el primer seguimiento con respecto al quintil 1 cuando se comparé
con la evaluacion basal; sin embargo, al observar estos resultados
graficamente, no se ve ninguna variacion marcada en las pendientes, no

siendo estos resultados concluyentes.

Palabras clave: presion arterial, indice de masa grasa, bioimpedancia



ABSTRACT

Introduction: High blood pressure (HBP) is one of the main cardiovascular
risk factors. Since it is modifiable, several studies have evaluated its
association with anthropometric characteristics related to adiposity, such as
body mass index. However, these have limitations because they do not
discriminate between the lean mass and the body fat mass of the individual.
The Fat Mass Index (FMI) has been little studied and could be a more accurate

indicator of adiposity.

Objectives: To determine if there is an association between FMI and systolic
and diastolic blood pressure and, additionally, to assess whether the
evaluation over time (three measurements separated by approximately 15

months each), the place of residence or sex modify the association of interest.

Methods: Secondary analysis of the CRONICAS Cohort Study that had three
evaluations and was conducted in four settings in Peru. Participants with
complete baseline blood pressure and FMI data were selected and each
contributed with one or more observations (depending on the number of
follow-up assessments they participated in) to the main analysis.
Additionally, a sensitivity analysis was carried out excluding people with
treatment for HBP. The FMI was categorized into quintiles and crude and
adjusted mixed linear regression models for blood pressure with random
intercept were generated for each individual. To assess effect modification,

an interaction term was introduced to the fitted models.



Results and Conclusions: For the main analysis, data from 3,217 participants
with a mean age of 55.7 + 12.7 years were included, 51.5% being female,
providing a total of 8,729 observations accumulated in three visits over a
period of 29.4 months. In a multivariate model, evidence of a strong
association between systolic and diastolic blood pressure and FMI quintiles
was found. Compared with quintile 1 (less FMI), a gradient of higher average
mm Hg units was observed according to the higher FMI quintile, in a range
of 2 mm Hg (Q2 vs Q1) to 9 mm Hg (Q5 vs Q1). The moment of evaluation
modified the association of interest, with greater differences observed in some
of the FMI quintiles at the first follow-up compared to the quintile 1 when
compared to the baseline evaluation. However, when visually examining
these results, no marked variation in the slopes is observed, indicating

inconclusive findings.

Keywords: blood pressure, fat mass index, bioimpedance



Introduccion

La hipertension arterial (HTA) es uno de los principales factores de riesgo
cardiovascular! y, debido a que es una condicion modificable, la blsqueda de
caracteristicas asociadas a esta se hace necesaria para iniciar de manera temprana
su prevencion y/o tratamiento. Entre los principales factores no modificables
asociados a la presion arterial estan la raza, el sexo? y la edad®; sin embargo,
existen otros factores que si son modificables y pueden acelerar o disminuir la
progresion de la HTA, siendo estos empleados para identificar grupos con alto
riesgo en la poblacion. Asi, diversos estudios han evaluado la asociacién con
caracteristicas antropomeétricas relacionadas a obesidad, como por ejemplo el
indice de masa corporal (IMC), el cociente cintura cadera y el indice de
conicidad,*® debido a que se ha reportado que existe una relacion directa entre

la cantidad de adiposidad y la presion arterial sistémica.

En la década de los 90 se reportd por primera vez el indice de Masa Grasa
(IMG),” el cual expresa la relacion entre la cantidad de adiposidad 0 masa grasa
corporal (MGC) vy la talla de la persona. Diversos estudios han evaluado la
asociacion entre esta variable y desenlaces negativos para la salud. Por ejemplo,
se ha reportado que este es un predictor mas adecuado que el IMC para sindrome
metabolico debido a que expresa de manera mas precisa la composicion
corporal 8® A pesar de ello, estos estudio ain son escasos debido a que
determinar la MGC puede ser complicado, costoso e invasivo. Un metodo
sencillo es el analisis de la bioimpedancia eléctrica (ABE)* y diversos

estudios han mostrado que si bien esta técnica puede subestimar la MGC, las



diferencias en comparacion al método estandar son bastante pequefas.*? Por ello,
el presente trabajo tiene como objetivo principal determinar si existe asociacion
ente el IMG vy la presion arterial sistélica y diastolica en poblacion adulta. Se
hipotetiza que un mayor IMG estara asociado a una mayor presion arterial, tanto

sistolica como diastolica.



Planteamiento de la investigacion
2.1 Planteamiento del problema

La HTA es uno de los principales factores de riesgo cardiovascular y el
principal contribuyente para cualquier causa de muerte y discapacidad a
nivel mundial.®® Esta afecta a alrededor del 27% de personas mayores de 25
afos a nivel mundial.** En el Per(, se ha reportado que entre el afio 2015 y
2018, la prevalencia de HTA subi6 de 18.7% a 20.6%, y de estos, solo
alrededor del 45% tenia conocimiento de su condicion.’® Debido a que esta
es una condicion modificable, diversos factores asociados a la presion
arterial han sido evaluados con el fin de poder identificar a poblaciones en
mayor riesgo para, de ser posible, prevenir el incremento de la presion hasta
rangos no adecuados. Entre estos factores se tienen aquellos relacionados a
la adiposidad corporal debido a la correlacién observada entre esta
caracteristica y la presion arterial.*5-18 Sin embargo, estos pueden presentar
algunas limitaciones al estimar de manera no exacta la adiposidad corporal,
a pesar de ser, en muchos casos, sencillo medirlos. Por otro lado, el IMG si
considera en su célculo la cantidad de masa grasa corporal y puede ser
medido de manera bastante precisa, sencilla, economica y no invasiva
usando el andlisis de bioimpedancia eléctrica, no obstante, es un indice no
muy estudiado y se desconoce si es que este tiene asociacion con la presion
arterial, tanto sistélica como diastdlica, especialmente en poblacién adulta.
Asimismo, se desconoce, de haber una asociacion, si es que esta se modifica

por el tiempo, el lugar de residencia o el sexo.



2.2 Marco teorico
2.2.1 Riesgo cardiovascular y presion arterial sistémica

La presion arterial se define como la fuerza que ejerce la sangre sobre las
paredes de las arterias y mantenerla dentro de un rango normal es de suma
importancia debido a las complicaciones que sus desviaciones pueden traer
sobre la salud; sobre todo cuando se incrementa, pues esto esta asociado a
mayor riesgo cardiovascular.! Debido a que esta es una variable
modificable, diversos estudios han evaluado como es que la variacion de la
presion arterial sistémica afecta substancialmente el riesgo cardiovascular.
Por ejemplo, en un meta-analisis se reporté que una disminucion de 10 mm
Hg en la presion arterial sistolica (PAS) o de 5 mm Hg en la presion arterial
diastdlica (PAD) en sujetos con HTA tras algunos afios de tratamiento esta
asociada a una disminucion de entre 22% y 25% en el riesgo de infarto al
miocardio y de entre 36% Yy 41% en el riesgo de evento cardiovascular.®
Ademas, en sujetos sanos se ha observado que tener 2 mm Hg menos en la
PAS esté asociado a 10% menos mortalidad por evento cardiovascular y
alrededor de 7% menos mortalidad por infarto al miocardio.?
Recientemente se reportd en un meta-analisis que la reduccion de 5 mm Hg
de la PAS redujo el riesgo de eventos cardiovasculares mayores en
aproximadamente un 10%, independientemente de los diagnosticos previos
de enfermedad cardiovascular o de la presencia de HTA.2! Por otro lado, se
ha reportado que una reduccion de 1 mm Hg a nivel poblacional esta
asociado a 13.3 y 20.3 menos eventos de falla cardiaca por cada 100000

personas-afio en personas blancas y afro-americanas, respectivamente.??



Estos hallazgos son relevantes si consideramos que para el 2025 se proyecta
que la HTA afectara a alrededor del 29% de la poblacion, y que al menos
dos tercios de los afectados se encontraran en paises de bajos y medios

ingresos,?® como Per.
2.2.2 Adiposidad corporal y presion arterial sistémica

El incremento en la adiposidad corporal puede generar un incremento en la
presion arterial. Diversos mecanismos han sido estudiados para explicar
dicha asociacién, observandose que estos son una compleja red de
interacciones entre distintos factores en los que podemos encontrar al
sistema inmune y la respuesta inflamatoria debida a la acumulacion de grasa
en los adipocitos;?* dicha respuesta inmune puede, a su vez, causar
disfuncion renal y vascular, e incremento de la presion arterial.?® Sin
embargo, si bien diversas caracteristicas antropométricas que miden
adiposidad han mostrado tener correlacion con la presion arterial, la fuerza
de esta asociacion depende de la poblacion evaluada.?®2® Uno de los
indicadores mas empleados para medir adiposidad es el IMC,* siendo este
el método mas sencillo y econémico. Sin embargo, este estimador tiene
ciertas limitaciones pues no discrimina entre la masa magra y la masa grasa
corporal del individuo, observandose diferencias entre IMC y MGC en
distintas poblaciones.?2® Incluso, se han observado valores de IMC
normales con cantidades elevadas de MGC, incrementandose el riesgo
cardiovascular a pesar de ser considerado normopeso.?® A este fenomeno,
tener peso adecuado, pero valores elevados de adiposidad, se le conoce

como obesidad de peso normal® y, si bien hay muy pocos estudios que



reporten su prevalencia, dependiendo de la poblacion estudiada, esta puede
ir desde 9%, en poblacidn latina joven (23 a 25 afios),! hasta mas del 30%
en poblacion coreana general.®

Entre otras caracteristicas antropométricas, tenemos aquellas que estiman la
cantidad de MGC central como la circunferencia de la cintura (CC),333 el
indice de conicidad,®% y el cociente cintura cadera,®® los cuales han
mostrado una asociacion positiva con la presion arterial. Sin embargo, estos
indicadores de adiposidad no consideran la amplia variacion de la
distribucion de la grasa corporal, explicando en parte el por qué han sido
reportados como predictores pobres para diabetes en la poblacion de estudio
del presente trabajo de investigacion, por ejemplo.®” Por otro lado,
actualmente la literatura que aborda la asociacion de IMG vy presion arterial
solo ha reportado resultados en nifios, adolescentes, jovenes,®4° o en
adultos mayores de 50 afios,** mas no en poblacion adulta general. El
enfocarse en poblacion pediatrica puede deberse a que el uso del IMC es
problematico en esta poblacion debido a que la contribucién de la masa
grasa y la masa magra varian mucho segin edad, sexo, nivel de desarrollo
(i.e. pubertad) y etnicidad pudiendo dar estimadores no precisos para la
asociacion de interes y es por ello es que se prefiere usar estimadores mas

exactos de masa grasa corporal.

En el caso del uso del IMC en adultos, este es mas ampliamente usado
porque se ha demostrado su asociacion con diversos desenlaces de salud,
principalmente cardiovasculares y no requiere de correcciones para definir

una categoria de IMC, como si se recomienda en poblacion de nifios.*? Sin



embargo, también se ha reportado que es un proxy imperfecto debido a la
gran variabilidad individual que puede deberse a la etnia, estilo de vida,

entre otros factores. *2

2.2.3 Medicidn de la adiposidad corporal

Actualmente, se dispone de diversas técnicas para estimar la composicién
corporal. Estas difieren en cuanto a dificultad y costo en la implementacion,
e invasividad para la persona evaluada. La prueba de oro para la
determinacion de la composicidn corporal es la absorciometria dual de rayos
X.* Este es un método que requiere de equipos caros y sofisticados y de
personal altamente capacitado,** lo que hace poco conveniente su uso en
estadios poblacionales. Una alternativa es el ABE, técnica que es mucho
mas econdmica Yy sencilla, y se basa en el principio de la conductividad
eléctrica diferencial que tienen la masa grasa y los tejidos libres de grasa.1%!
Este método ha sido ampliamente usado en estudios epidemiolégicos en las
ultimas dos décadas y, aunque las ecuaciones empleadas para calcular la
MGC deben ser especificas para ciertos grupos étnicos,* el ABE parece ser
un estimador confiable de la composicidn corporal dado que las diferencias
encontradas al comparar las mediciones con las de la prueba de oro son
pequefias, sobre todo cuando se lleve a cabo en poblaciones con
caracteristicas antropométricas homogéneas, con valores no extremos de

IMC y bajo condiciones controladas.24647



2.2.4 Lugar de residencia, adiposidad corporal y presion arterial
sistémica

Asi como el sexo, debido a su ya conocido rol sobre la funcion
cardiovascular,*® y el tiempo, que implica maltiples factores que pueden
hacer que una asociacion varie,*® el | lugar de residencia ya sea debido a sus
caracteristicas geogréaficas, nivel de urbanizacion, desarrollo econémico o
entorno social, puede modificar el perfil de salud de su poblacion. Por
ejemplo, estudios recientes en paises de Latinoamérica han reportado que
ciertas caracteristicas de las ciudades como aquellas que describen al
ambiente construido, el nivel socioeconomico, el nivel educativo, el
ambiente social, el tamafio poblacional, entre otras, estdn asociadas con
mortalidad,>® expectativa de vida,>* peso al nacer,®? peso corporal,> y
presion arterial >
En la poblacién de estudio del presente trabajo se ha reportado previamente
una asociacion entre el lugar de residencia y el riesgo de desarrollar HTA,
estando mas en riesgo los participantes de la zona semiurbana (Tumbes);>
sin embargo, no existen estudios previos en esta poblacion que evalten la
asociacion entre el IMG y la presion arterial y menos aun si es que el lugar
de residencia cambia esta asociacion.
Debido a que el lugar de residencia puede suponer un mayor riesgo de
padecer de HTA, se hace importante estudiar, no solo factores individuales,
sino también contextuales dado que muchos de estos son intervenibles.
Politicas e intervenciones que aborden problemas de salud a nivel

poblacional especificos para un determinado contexto, como el reportado



anteriormente con el sustituto de sal,>® para mejorar los perfiles de salud de

las ciudades son necesarios.>% >

2.3 Justificacion del problema

A nivel asistencial, se prefiere la prevencién antes que el tratamiento,
especialmente en enfermedades cronicas como la HTA debido a los altos costos
relacionados al sistema de salud que pueden traer estas enfermedades.>” Por
ello, evaluar de manera temprana caracteristicas modificables que muestran una
asociacion con una mayor presion arterial es de suma importancia, sobre todo
debido a su rol como factor de riesgo cardiovascular y porque la HTA puede ser
una condicion silenciosa.®® Considerando que el IMC, el indicador
antropométrico mas utilizado para determinar obesidad, presenta limitaciones
pues un valor normal de este puede estar acompafiado de altos niveles de
adiposidad,3!32 poder contar con un indicador antropométrico que mida mas
exactamente adiposidad puede ser de gran ayuda en la identificacion de
personas con mayor riesgo de tener presion arterial elevada. Ademas, este
relativamente nuevo indice antropométrico podria ser méas especifico para
evaluar la adiposidad en ciertas poblaciones, como aquellos con una
distribucion de grasa especifica o diferentes grupos étnicos. Adicionalmente,
futuros estudios empleando el IMG pueden permitir una mejor comprension de
la relacion entre la adiposidad y la presion arterial, lo que podria tener
implicaciones importantes para la prevencion y el tratamiento de la
hipertension.

Por ello, en el presente trabajo de tesis se busco determinar si es que el IMG,



evaluado usando ABE, un método sencillo, econémico y no invasivo, se
encuentra asociado a la presion arterial sistolica y diastolica empleando datos
de una cohorte de sujetos peruanos mayores de 35 afios de edad de bajos y
medianos ingresos.”® Adicionalmente, como objetivo secundario se tuvo
evaluar si las variables momento de evaluacion (tiempo), lugar de residencia o

sexo modifican la asociacién de interés.

10



Objetivos
3.1 Objetivo principal

e Determinar si existe asociacion entre el IMG y la presion arterial sistolica y

diastolica.

3.2 Objetivo secundario

e Evaluar si el momento de evaluacion (tiempo), el lugar de residencia o el

sexo es un modificador de efecto de la asociacién de interés.

11



Metodologia
4.1 Disefio del estudio

El presente trabajo de tesis es un analisis secundario de datos cuya fuente
primaria es el estudio de la Cohorte CRONICAS,* llevada a cabo entre
Setiembre del 2010 y Junio del 2014 en 4 escenarios de Peru de bajos y
medianos ingresos. La cohorte tuvo una evaluacion basal y dos evaluaciones o
visitas de seguimiento separadas por 15 meses una de la otra, aproximadamente.
Para el presente trabajo, se utilizaron los datos colectados en las tres

evaluaciones.

4.2 Lugar de estudio

La poblacion de estudio del presente andlisis considera a todos los reclutados
para el estudio de la cohorte CRONICAS quienes provienen de 4 lugares de
estudio:®

e Pampas de San Juan de Miraflores considerado el escenario altamente
urbanizado, se halla a 25 km del centro de la ciudad de Lima y cuenta
con aproximadamente 60 mil pobladores, en su mayoria, migrantes
andinos, distribuidos en alrededor de 4km?.

e El escenario semiurbano se encuentra en la ciudad de Tumbes,
localizado en la costa norte del Per(, donde se puede observar una
mezcla entre actividad agricola y zonas urbanas de rapido crecimiento;
con una extension de alrededor de 80 Km? cuenta con una poblacion de

aproximadamente 20 mil personas.
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e El tercer y cuarto escenarios, urbano y rural de altura, se encuentran en
la ciudad de Puno. Esta ciudad esta localizada al sureste de Per(, sobre
los 3 825 msnm, asentada a las orillas del lago Titicaca. En esta ciudad,
el area urbana se encuentra rodeada de zonas rurales, y cuenta con

alrededor de 150 mil habitantes.

4.3 Poblacion y muestra

Todos los participantes reclutados para el estudio de la Cohorte CRONICAS
tuvieron 35 afios a més, residencia mayor a seis meses y habitual en el hogar
encuestado, capacidad de entender los procedimientos y aceptar el
consentimiento informado. Mujeres gestantes en cualquiera de las evaluaciones
realizadas, asi como tuberculosis pulmonar activa o estar postrado en cama
fueron los criterios de exclusién considerados en el estudio original. Se contacto
a 6 872 personas; de los cuales solo aceptaron participar 4 325. Finalmente,

3 601 personas completaron todos los cuestionarios en la evaluacion basal.

Para el presente andlisis, ademéas de los criterios de seleccion del estudio
original, de los sujetos reclutados inicialmente en la evaluacion basal, se
excluyeron a aquellos que no habian cumplido 35 afios aun (n=2), a aquellos
con valores no plausibles de IMG (n=1) y sin datos completos en las variables
de interes principales (n=381). Dando una muestra de 3 217 participantes
incluidos y dado que cada persona aporta con una 0 mas observaciones pues
esta cohorte llevd a cabo tres evaluaciones, se tuvo un total de 8 016

observaciones que conformando la base de datos del analisis principal.
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Posteriormente, un andlisis de sensibilidad para eliminar el sesgo de tomar
antihipertensivos fue llevado a cabo, donde se excluyeron a aquellos
participantes que reportaron tratamiento para la hipertension en la evaluacion
basal (n=348), en el primer seguimiento (n=109) y el segundo seguimiento
(n=88) dando un total de 545 sujetos eliminados y 2 672 sujetos de la
evaluacion basal incluidos (Figura Suplementaria 1). Estos participantes
sumaron un total de 7 184 observaciones que fueron incluidas en el analisis de

sensibilidad.

4.4 Potencia estadistica

Al tratarse de un analisis secundario, se considerd pertinente realizar el calculo
de la potencia estadistica para evaluar la hipotesis de investigacion, la cual
refiere que un mayor IMG estara asociado a una mayor presion arterial. Para
ello, se empled el programa estadistico STATA v16.

Debido a que se tienen dos sets de datos, set de datos del analisis principal y set
de datos del andlisis de sensibilidad, se opté por mostrar los resultados del set
de datos méas pequefio, es decir, el set que sélo incluye a las personas sin
diagndstico de hipertension en la evaluacion basal y se usé para el analisis de
sensibilidad pues el tamafio muestral afecta al poder estadistico de manera
directamente proporcional. Ademas, debido a que el IMG no tiene una relacion
lineal con la presion arterial, se procedio a trabajar dicha variable en quintiles
para el analisis de asociacion (procedimiento que se explica més adelante, en la
seccion de Operacionalizacion de variables). Para estimar el poder estadistico

se uso el comando sampsi en STATA, asumiendo lo siguiente:
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Para las diferencias entre la media de presion arterial sistolica de cada
quintil de IMG se estan asumiendo tres valores, 1.0 mm 2.0 mm Hg y
3.0 mm Hg.

SD1y SD2: desviaciones estandares de los grupos a comparar.

pre(#): numero de mediciones basales. Para este estudio s6lo se tiene
una medicion basal.

post(#): nimero de mediciones del seguimiento. Se hicieron dos
mediciones de seguimiento separadas de 15 meses cada una. En este
caso, se tienen 2 mediciones de seguimiento.

r0: correlacion entre la medida basal y las de seguimiento

rl: correlacion entre las medidas realizadas en los 2 seguimientos

nl(#) y n2(#): tamafios de muestra de los grupos a comparar.

En la Tabla Suplementaria 1 se observa que el poder estadistico minimo se

encuentra cuando la diferencia de presion arterial sistélica entre los quintiles 1

y 2 es de solo 1 mm Hg, siendo esta del 90.2%. Para otras combinaciones de

quintiles y diferencias mayores vemos que el poder estadistico es cercano o

igual al 100%. Esto quiere decir que como minimo, se espera que la

probabilidad de rechazar la hipétesis nula cuando esta sea falsa esta por encima

del 90%.

4.5 Operacionalizacion de variables

Variable dependiente: Presion arterial sistolica y diastélica.

Esta variable cuantitativa continua es expresada en mm Hg y fue tomada por
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triplicado luego de 5 minutos de reposo empleando un monitor de presion
OMRON HEM-780 (OMRON, Tokio, Japon) validado en una poblacion
adulta.%’ Para el andlisis se calculd el promedio de las Gltimas dos mediciones
realizadas, tanto en la evaluacion basal como en las 2 evaluaciones de

seguimiento®® (Tabla suplementaria 2).
Variable independiente: indice de masa grasa corporal

El IMG expresa la relacion entre la masa grasa corporal en kilogramos y la
estatura de la persona expresada en metros cuadrados (Tabla suplementaria
2). Las mediciones de masa grasa fueron llevadas a cabo segun las indicaciones
del fabricante empleando el analizador de composicion corporal TBF-300A
(Corporacién TANITA, Tokio, Japdn) en cada una de las evaluaciones y
anotados en el Formato de Evaluacién Antropométrica del Cuestionario basal y
de los cuestionarios de seguimiento de la Cohorte CRONICAS. Se considerd la
talla medida en centimetros en la evaluacion basal. Para el calculo del IMG, la

talla en metros fue elevada al cuadrado y se empled la siguiente formula:

MGC (K
IMG = j
Talla (m)?

Debido a que antes de llevar a cabo los analisis para responder las preguntas de
investigacion se debe determinar si es que las variables de interés tienen una
relacion lineal, se hicieron algunos analisis previos para elegir como tratar a las
variables. Primero, se llevd a cabo una regresion lineal simple entre IMG y
presion arterial, agregandole un término cuadréatico (IMG?). Se observé que el
coeficiente del término cuadratico fue significativo, lo que indica que la relacién

entre nuestras variables de interés no era lineal. Luego, se procedi6 a explorar la
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variable de IMG categorizada en terciles, cuartiles y quintiles. Debido a que hay
diferencias en la cantidad de grasa corporal entre hombres y mujeres, esta
categorizacion se hizo por sexo. Se corrieron regresiones lineales con cada una
de las formas categorizadas de IMG y luego mediante métodos graficos
observando las medias de presion arterial sistolica y diastolica en cada una de
las categorias de la variable categorizada en terciles, cuartiles y quintiles, ademas
de la evaluacion de los coeficientes de regresion, se decidio usar la variable

categorizada en quintiles (ver Texto suplementario 1 para mayor detalle).

Covariables:

Se tienen cuatro tipos de covariables. Aquellas que hacen referencia a las
caracteristicas demograficas no modificables que incluyen edad (categorias: de
35 a 44 afios, de 45 a 54 afios, de 55 a 64 afios y de 65 a mas afos) y sexo
(femenino y masculino); caracteristicas socio-econémicas como lugar de
residencia (Lima, Tumbes, Puno urbano y Puno rural), afios de educacion (< 6
afios, 7 — 11 afios, y > 11 afios) e, indice de posesiones (bajo, medio y alto); las
caracteristicas relacionadas a habitos y estilos de vida que incluyen el consumo
de alcohol (peligroso y no peligroso), el habito de fumar (No fumador y
fumador), actividad fisica (baja y moderada/alta) y patron dietario (dieta rica en
papas y vegetales, dieta rica en papas y baja diversidad, dieta con alta diversidad,
fuente animal y comida, y dieta con pescado y comida procesada)®?; y las
variables relacionadas a condiciones de salud cronicas que consideran si la
persona es diabética o hipertensa, ya sea por auto-reporte, instrumentos o por

pruebas bioquimicas, todas tomadas en la evaluacion basal. En el caso de
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diagnostico de HTA, dicha variable fue evaluada en cada una de las 3
evaluaciones y considerada asi en nuestro analisis. En la Figura suplementaria
2, Gréfico aciclico dirigido, se muestran las relaciones entre estas covariables y
las variables de interés. Cabe resaltar que la via causal indicada en el grafico es
solo hipotética pues en este trabajo de tesis solo nos centramos en determinar la
asociacion, méas no la causalidad entre las dos variables de interés. En la Tabla

suplementaria 2 se puede encontrar la operacionalizacién de todas las variables.

4.6 Procedimientos y técnicas

En cada una de las 3 evaluaciones (basal, primer seguimiento y segundo
seguimiento) llevadas a cabo en el estudio primario® se aplicaron cuestionarios
cara a cara impresos en papel. Adicionalmente, se llevaron a cabo mediciones
antropomeétricas y de presion arterial y se tomaron muestras de sangre para la
determinacion de glucosa en ayunas. Para asegurar la calidad de estos datos,
coordinadores y personal de campo fueron capacitados en mddulos relacionados
a ética e investigacion en humanos, asi como a conduccion de encuestas y tomas
de datos clinicos.
Los datos empleados en el presente analisis fueron tomados de los siguientes
cuestionarios:

e Formato de Evaluacion Demogréafica

e Formato de Evaluacion Socioeconomica

e Formato de Evaluacion de Estilos de Vida

e Formato de Evaluacion de Tratamiento

e Formato de Evaluacion Antropométrica
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e Formato de Evaluacion de Presion Arterial

4.7 Consideraciones éticas

Dado que el presente es un analisis secundario de datos, no se tuvo contacto
alguno con sujetos humanos, los posibles riesgos para los sujetos del analisis
son minimos, y estan relacionados principalmente a una brecha en la
confidencialidad. Para evitar ello en lo posible, la base analizada no conté con
identificadores personales y solo una base de-identificada fue usada.

Este protocolo se registr6 en el SIDISI - Direccion Universitaria de
Investigacion, Ciencia y Tecnologia (DUICT), asignandosele el cddigo 102771;
ademas, fue evaluado y aprobado bajo la categoria de exento de revision por el
CIE-UPCH previo a su ejecucion. Durante la implementacion del estudio se
respetaron los principios éticos delineados en la Declaracion de Helsinki, y se

siguieron estrictamente las recomendaciones realizadas por el CIE-UPCH.

4.8 Plan de analisis

Para el analisis de datos se emple6 el programa estadistico STATA v16. Dado
que el presente proyecto es un analisis secundario, primero se hizo la revision y
limpieza de la base de datos. Los datos no plausibles encontrados en las
variables de interés, asi como las observaciones que no tuvieron datos de MGC
y de presion arterial sistdlica y diastolica en la evaluacion basal fueron
eliminados en esta fase de limpieza. Luego de la limpieza, se hizo un analisis

descriptivo de la poblacion de estudio en la evaluacion basal por quintiles de
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IMG, asi como los valores de presion arterial sistolica y diastolica por categoria
de las covariables incluidas en el estudio. Dependiendo de la naturaleza de la
variable, se emplearon frecuencias y porcentajes de ser categoricas, o media
desviacion estandar de ser cuantitativas. Luego se procedié a hacer
comparaciones de medias entre las diferentes categorias de las covariables
empleandose pruebas paramétricas tales como la prueba T de Student de ser
solo dos medias; o ANOVA, si es que eran mas de dos. De no haber
homogeneidad de varianzas, las pruebas no paramétricas elegidas fueron prueba
U de Mann Whitney para dos medias, y Kruskal Wallis para mas de dos. Se
incluyé ademas un andlisis suplementario que compard las caracteristicas
seleccionadas de aquellos sujetos que participaron en la evaluacién basal y de
aquellos sujetos que participaron ademas en los dos seguimientos. Ello para
determinar si es que hay algun sesgo en la pérdida de seguimiento.

Como se explico en la seccion de Poblacién y muestra, para llevar a cabo el
analisis para cumplir con el objetivo principal del presente estudio, la base fue
transformada de tal manera que cada evaluacion aporté una observacion, y se
generaron modelos de regresion lineal mixtos con intercepto aleatorio para cada
individuo de estudio, corrigiendo asi la correlacion entre observaciones por
haber mas de una por cada individuo evaluado. Se presentan 2 modelos lineales.
El modelo 1 es el bivariado en el que solo se evalua la asociacion entre IMG en
quintiles y presion arterial, tanto sistélica como diastolica. EI modelo 2 es el
modelo 1 ajustando por las variables momento de evaluacion, sexo, edad, lugar
de residencia, indice de pertenencias, afios de educacion, intensidad de actividad

fisica total, patron dietario, consumo de bebidas alcohdlicas, estado de fumador,
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diagnostico de diabetes y diagnostico de HTA. Adicionalmente, para el analisis
de sensibilidad se hicieron estos mismos modelos pero empleando la base de
datos sin personas con tratamiento para la hipertension.

Ademas, para determinar si es que el tiempo (momento de evaluacion o visita),
el lugar de residencia o el sexo modifican la asociacion de interés, se corrieron
3 modelos méas, uno para cada una de las variables mencionadas. La
modificacion de efecto se evalu6 mediante la incorporacién de la variable de
interaccion al Modelo 2. Dicha variable fue generada por la combinacion de las
observaciones que presentaban cada uno de los quintiles con las categorias de
las variables de interés. Por ejemplo, para la variable sexo, la variable creada
contaba con 5 categorias, una categoria indicaba si la observacion era de una
persona de sexo femenino y pertenecia al quintil 1, y asi con cada combinacion.
Se considera que la variable es modificadora de efecto si en el modelo, el
coeficiente del término de interaccion es estadisticamente significativo.
Finalmente, para determinar que los modelos, tanto los simples (Modelo 1) los
ajustados (Modelo 2) y aquellos que incluyen las interacciones para evaluar la
modificacion de efecto son correctos se llevo a cabo la evaluacién de supuestos.
Debido a que en este tipo de modelos no es posible aleatorizar el factor temporal
y que hay mas de una medicion por sujeto evaluado, los supuestos que se deben
cumplir son un poco diferentes a los que se emplearian en un modelo de
regresion minimos cuadrados ordinales. Entonces se debe cumplir el supuesto
de independencia, pero no entre observaciones, que sabemos no se cumple pues
hay dos 0 mas observaciones por individuo, sino entre los individuos. Ademas,

los residuales, asi como los valores predichos de la regresion lineal deben
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cumplir con los supuestos de normalidad, linealidad y homogeneidad de
varianza. Esto se hizo mediante métodos graficos, usando histogramas para la
normalidad y graficos de puntos para la linealidad y homogeneidad. Como post
estimacion se calcularon estimados puntuales para combinaciones lineales de
coeficientes considerando el modelo 2, al que ademas se introdujo un término
de interaccion de IMG con momento de evaluacion, lugar de residencia y sexo
para evaluar el objetivo secundario sobre el efecto modificador de estas
variables. Esto se expreso graficamente para facilitar la interpretacion (Figura
1). Se consider6 como estadisticamente significativo aquellos valores de

p<0.05.
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Resultados
5.1 Caracteristicas generales de la poblacion evaluada

Un total de 3 601 sujetos fueron enrolados en la Cohorte CRONICAS. De ellos,
3 217 (89.4%) contaban con datos disponibles y validos de IMG y presion
arterial en la primera evaluacion. En promedio, la edad en la evaluacion basal
de estas personas fue de 55.7 £ 12.7 afios, siendo el 51.5% de sexo femenino.
Adicionalmente, cuando se comparan a estos individuos con aquellos que solo
participaron en los tres seguimientos se puede observar que hubo una mayor
pérdida de seguimiento en Tumbes y Puno Urbano, asi como en el grupo de
personas con patrones dietarios en los que predominaban las papas y la baja
diversidad de otros alimentos y las papas y vegetales (Tabla suplementaria

3).

5.2 Valores promedio del indice de masa grasa en funcién a caracteristicas

seleccionadas de la poblacion

Debido a que los quintiles de IMG fueron calculados por sexo, en la Tabla 1
se puede observar que si hay una diferencia marcada en el IMG de hombre y
mujeres. Ser vardn, tener 65 afios a mas, tener IMC < 25Kg/m?, residir en Puno
rural, tener indice de posesiones bajo, realizar actividad fisica moderada o alta,
tener una dieta rica en papas y vegetales, tener consumo de alcohol peligroso,
ser fumador, o no tener diabetes o hipertension fueron las categorias con
menores promedios de IMG en la evaluacion bassal. Solo en la variable afios

de educacion no se observé diferencia estadisticamente significativa. Al
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evaluar la distribucion de las categorias de las variables antes mencionadas por
quintil se observo que estas no eran similares en cada categoria de la variable,
excepto por algunas variables como la intensidad de actividad fisica total y el
consumo de alcohol (Tabla 1). Cabe resaltar que alrededor del 7% de personas
clasificadas como obesas se encontraban en los quintiles 2 y 3 de IMG y que
un participante considerado como normopeso fue clasificado en el quintil 4 de

IMG.

5.3 Valores promedio de presion arterial sistolica y diastélica en funcién a

las caracteristicas seleccionadas de la poblacidn evaluada

Se observaron diferencias estadisticamente significativas en la presion arterial
sistdlica y diastdlica entre cada categoria de las caracteristicas seleccionadas, a
excepcion de consumo de bebidas alcohdlicas en la presion arterial sistolica, y
de indice de pertenencias, afios de educacion, e intensidad de actividad fisica
en la presion arterial diastolica (Tabla 2). Con respecto a las presiones
arteriales sistolicas y diastolicas en los quintiles de IMG, se encontré una
gradiente positiva, siendo las diferencias observadas, entre al menos dos

quintiles, estadisticamente significativas (Tabla 2).

5.4 Tiempo entre evaluaciones o visitas de la cohorte CRONICAS

El tiempo promedio transcurrido entre la evaluacion basal y el primer

seguimiento y este y el segundo seguimiento fue de 15.3 £ 3.59 y de 14.1 +
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3.60 meses, respectivamente, dando un total de 29.4 + 4.2 meses entre la

evaluacion basal y el altimo seguimiento.

5.5 Asociacion entre IMG y presion arterial sistolica y diastolica

La Tabla 3 muestra los coeficientes de regresion que representan las
diferencias de medias para la presion arterial sistélica y diastolica con respecto
a la media del quintil 1 (referencia) en ambas bases de datos. Se observa que
un mayor IMG esta asociado, en promedio, con una mayor presion arterial
sistdlica y diastolica y existe una gradiente a medida que se va alejando del
quintil inferior al superior en un rango de 1.7 mm Hg [1C95% 0.5 a2.8] a 9.0
mm Hg [IC95% 7.5 a 10.4] en la presion arterial sistélica, y de 1.9 mm Hg
[IC95% 1.2 a 2.5] a 7.1 mm Hg [IC95% 6.3 a 8.0] en la presion arterial
diastélica cuando se compara el quintil 2 y el quintil 5 con el quintil 1,
respectivamente (Modelo 1). Esta asociacion se mantiene incluso en el modelo
ajustado, haciéndose mayores las diferencias observadas con respecto al quintil
1 (Modelo 2). Algo similar se observa en la base de datos sin personas con
tratamiento para la HTA, aunque con ligeras diferencias en los coeficientes de
regresion calculados. Por ejemplo, mientras que en la base completa, el
pertenecer al quintil 5 estd en promedio, asociado con una presion arterial
sistdlica 9.2 mm Hg [IC95% 7.8 a 10.7] y una presion arterial diastolica 8.0
mm Hg [1C95%: 7.1 a 8.8] mayor que el quintil 1 (Modelo 2). En el anélisis de
sensibilidad llevado a cabo en la base de personas sin tratamiento para la HTA

se observa que esta diferencia es ligeramente menor: 8.5 mm Hg [IC95% 7.2 a
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9.9] para la presion arterial sistélica y 7.5 mm Hg [IC95%: 6.7 a 8.6] para la
presion arterial diastdlica, respectivamente.

Cuando se evaluo si los modelos cumplian con los supuestos de las regresiones
creadas, los cuales fueron comprobados, en su mayoria, de manera grafica, no
se encontrd desviaciones de estos en ninguno de los mismos. Asi, se concluye

que los modelos si cumplen con los supuestos.

5.6 Variables modificadoras de efecto

Los modelos y términos de interaccion se muestran en la Tabla Suplementaria
4a para momento de evaluacion (tiempo), Tabla Suplementaria 4b para lugar
de residencia y Tabla Suplementaria 4c para sexo. La variable que si mostro
coeficientes de interaccidn estadisticamente significativos fue momento de
evaluacion en los quintiles 2 y 3 en el primer seguimiento, cuando se evaluo la
base completa, y en los quintiles 2, 3 y 4, cuando se evalud la base sin personas
con tratamiento para la HTA. Esto se interpreta como una mayor diferencia en
el primer seguimiento entre los quintiles mencionados con respecto al quintil 1
cuando se comparan estos mismos quintiles en la evaluacién basal. Debido a
que el efecto modificador de una variable puede observarse mas claramente en
las estimaciones puntuales de manera grafica (Figura 1), considerando el
Modelo con la interaccion de quintiles de IMG y momento de evaluacion, se
ha planteado como ejemplo préactico las siguientes caracteristicas para las
estimaciones: hombre de Lima, de entre 45 a 54 afios, con secundaria completa
con actividad fisica leve, con un patron dietario basado en carbohidratos y

vegetales, sin consumo excesivo de alcohol y no fumador, sin diabetes y que
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no toma medicamentos antihipertensivos. Sin embargo, al graficar este
hipotético caso (Figura 1) se puede observar que no hay mucha variacion en
las asociaciones en cada tiempo evaluado. Algo similar se observa cuando se

analiza la base sin personas con tratamiento para la HTA.
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Discusion
En este estudio se observo que existe una asociacion entre IMG vy los
niveles de presion arterial, tanto sistélica como diastélica, asi, a mayor
IMG, mayor presion arterial. Asimismo, se observé que algunos de los
coeficientes de interaccion con la variable momento de evaluacion fueron
significativos; sin embargo, estos resultados no son concluyentes pues
graficamente no se observan diferencias notables con respecto a la
evaluacion basal. El analisis de sensibilidad donde se excluyeron a las

personas con tratamiento para la HTA arrojo resultados similares.

Con respecto a la presion arterial, hay diferencia estadisticamente
significativa en al menos dos de los quintiles de IMG, siendo menor en el
quintil 1 y mayor en el quintil 5, incrementandose de manera gradual entre
los quintiles, tanto para la presion arterial sistolica como para la diastolica.
Estudios previos evaluando la asociacion de la presion arterial e IMG
medido por ABE han sido realizados en poblaciones de nifios o
adolescentes.®*~® EI Ginico estudio encontrado a la fecha que evallia esta
asociacion en una poblacion adulta fue llevado a cabo en Kenia, en sujetos
mayores de 50 afios, donde también se encontrd que existe asociacion entre

estas dos variables.*!

Por otro lado, indicadores antropométricos y bioquimicos han sido
evaluados para riesgo de desarrollar hipertension arterial en poblacion
peruana adulta. Por ejemplo, en la estudio de la Cohorte de Peru Migrant®’
se estudiaron el IMC, la circunferencia abdominal, la relacion cintura-

cadera, la relacion cintura-altura y, el grosor de diferentes pliegues
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cutaneos (bicipital, tricipital, subescapular, suprailiaco expresados como
porcentaje de grasa corporal) encontrandose una asociacion con el riego
de desarrollar hipertension, siendo esta asociacion mas fuerte con los
pliegues cutaneos, especialmente con el subescapular, y menos fuerte con
el IMC.%" Asi como el pliegue subescapular, la determinacion del IMG
también podria ser una estrategia sencilla para la identificacion de
personas en alto riesgo de hipertension. Se requieren mas estudios que
evallen si es que el IMG es igual o mejor que los demas indicadores de
obesidad para predecir desarrollo de hipertension. Por el momento, lo
importante a notar de nuestros resultados es que aquellas personas que se
encuentran en el quintil 5 (mayor IMG) podrian tener alrededor de 9 mm
Hg yv 8 mm Hg mas de presion arterial sistdlica y diastolica,
respectivamente, que aquellas personas gue se encuentran en el quintil 1
(menor IMG). Considerando los estudios antes mencionados sobre mayor
riesgo de infarto al miocardio, de evento cardiovascular,®?! de falla
cardiaca,?> mayor mortalidad por evento cardiovascular y por infarto al
miocardio,?° en personas con mayor presion arterial, es importante realizar
mas estudios para determinar si es que el IMG esta asociado con estos
desenlaces desfavorables y, de ser asi, en qué grado. Cabe mencionarse
que, debido a que la presion arterial elevada es una condicion silenciosa,*®
nuestros hallazgos, de diferencias de hasta 9 mm Hg en presion arterial
entre un quintil y otro, podrian justificar el uso de la medicion del IMG en
camparias de salud e incluso en intervenciones por ser un indicador

novedoso y con fuerte asociacion con una mayor presion arterial para
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identificar personas en riesgo de prehipertension o hipertension.
Asimismo, se requieren mas estudios para determinar su asociacion con

otros desenlaces no favorables de salud como diabetes.

El objetivo secundario del presente estudio fue determinar el efecto
modificador del momento de evaluacion, del lugar de residencia y del sexo
sobre la asociacion de interés, siendo solo estadisticamente significativo
en algunos términos de interaccion para la primera variable mencionada.
Dado que los coeficientes de interaccion son positivos, se podria inferir
que durante la primera evaluacion de seguimiento aquellas personas que
se encuentran en los quintiles mencionados, ademas de tener mayor
presion arterial que aquellas del quintil 1 en ese momento, presentan una
mayor diferencia con respecto a lo observado en la evaluacion basal, de
entre 1.7 y 2.2 mm Hg en la presion arterial sistolica y de 0.7 mm Hg en
la presion arterial diastolica, pudiendo estar en mayor riesgo de presentar
alguin evento cardiovascular.'2%?2 Sin embargo, en este punto no podemos
dar una explicacion certera de lo observado debido a que este no ha sido
el objetivo principal del estudio y el poder estadistico no ha sido calculado
para este tipo de analisis. Junto con ello, cuando vemos los resultados
graficamente, no se observa ninguna variacion notable en las gréaficas de
momento de evaluacion cuando se compara la evaluacion basal con la
evaluacion del primer seguimiento. Adicionalmente, debemos tener en
cuenta que no podemos basar la determinacion de si una variable es un
modificador de efecto solo en la significancia estadistica de algunos de los

términos de interacciones individuales, sino también en el contexto del
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modelo y el conocimiento tedrico previo.®® Asi, existe la posibilidad de
que no contemos con un tamafo muestral suficiente para poder comprobar
estos hallazgos. Por otra parte, se podria hipotetizar que los fendbmenos
conocidos como hipertension de bata blanca (definida como una presion
arterial convencional o de consultorio espuriamente elevada mas cuando
se hace un monitoreo ambulatorio de la presion por todo el dia, esta esta
dentro del rango normal)®° e hipertension enmascarada (definida como una
presion arterial convencional normal en un paciente con hipertension)®®
podrian estar interfiriendo en los valores obtenidos de presion arterial
debido a que estos fendmenos son consecuencia de la medicion y del
manejo de la hipertension de los individuos evaluados.”®"
Metodoldgicamente hablando, se siguieron protocolos estandarizados para
tratar de reducir el efecto de la medicion sobre la presion arterial, sin
embargo, es importante tener en cuenta que ningun estudio es perfecto y

siempre hay un margen para el error o la incertidumbre.

Algo a resaltar de las estimaciones de las medias de la presion arterial es
que estas nos han ayudado a identificar que los residentes de Tumbes y
Puno rural que se encuentran en el quintil superior de IMG tendrian mayor
riesgo cardiovascular'® dado que presentan mayores niveles de presion
arterial sistolica y diastolica, respectivamente. Previamente se reporto que
las poblaciones evaluadas en la cohorte CRONICAS difieren no solo en el
grado de urbanizacion, sino también en altitud, lo que puede influir en
distintas caracteristicas, tanto socio-demograficas como relacionadas a

salud.>"2-"* En esta misma linea, se ha reportado que se esta dando un
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mayor incremento del IMC en el tiempo en zonas rurales.” Si bien en Puno
rural se observan los menores valores de IMG, con el tiempo, el
incremento del IMC en estas zonas podria ponerlos en mayor riesgo de
desarrollar condiciones cardiovasculares, entonces se hace necesario

intervenciones diferenciadas por grado de urbanizacion.

Finalmente, como era de esperarse, las mujeres tuvieron, en promedio,
mayor IMG que los hombres. Estos promedios son un poco mayores,
alrededor de 1kg/m? mayor en los hombres y alrededor de 3kg/m?, en
mujeres, cuando se comparan con los valores reportados para una
poblacion caucasica (suizos) del mismo rango de edad,?” mas si son
similares a los reportados para una poblacién de keniatas pero de un rango
diferente de edad (mayores de 50 afios).*! Esto podria deberse a factores
genéticos que afectan las caracteristicas antropométricas de las
poblaciones asi como a diferencias en habitos y estilos de vida. Lo
resaltante de esto es que niveles elevados de masa grasa corporal pueden
generar alteraciones cardiovasculares que estarian asociadas a mayor
riesgo de padecer eventos de este tipo.24%57 Por otro lado, considerando
que el IMG no solo podria estar asociado a deterioro cardiovascular, sino
también a deterioro metabolico pues se ha reportado una asociacion
directamente proporcional del IMG con los niveles de glucosa en ayunas
asi como con laresistencia a la insulina,’’ este indice, calculado empleando
una técnica no invasivay facil de implementar (i.e. ABE), podria utilizarse
para implementar intervenciones que ayuden a reducir la carga de las

enfermedades cardiovasculares y metabdlicas.
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Limitaciones

Este estudio presentd limitaciones que son importantes de mencionar. Uno de
los puntos més importantes es que aislar el efecto de los quintiles de IMG
sobre la presion arterial puede ser conceptualmente dificil. Es decir, debido a
que diversos factores pueden afectar tanto a la variable independiente como
al desenlace, se requieren estudios méas controlados para reducir al minimo el
efecto de los diferentes confusores, tanto medidos, pues puede aun haber
confusidn residual, como aquellos no medidos, como por ejemplo, horas y
calidad de suefio, nivel de estrés y factores genéticos, todas variables que
pueden influir tanto a la cantidad de masa grasa corporal como a la presién
arterial.”® En el presente estudio se trat6 de contar con todas las variables que
se piensa estan involucradas en el resultado de interés y que estuvieron
disponibles en el estudio de la Cohorte CRONICAS. Por otro lado, se sabe
que el ABE subestima la cantidad de masa grasa corporal en comparacion con
la prueba estandar DEXA;"°#% sin embargo, debido al disefio de investigacion,
es de esperarse que esta subestimacion se dé de manera homogénea en toda
la muestra evaluada. Ademas, esta subestimacion podria estar ocultando una
asociacion mas fuerte. Por otro lado, se recomienda que las ecuaciones
empleadas para calcular la composicion corporal, es decir la masa magra y
grasa, deben ser especificas para cada poblacion. Si bien, a la fecha no se sabe
de ningun estudio en el que se valide el analizador de bioimpedancia en una
poblacion peruana, latina o andina, este equipo ha sido previamente validado

60

en una poblacién adulta.®® en la que se incluyo poblacion estandar, es decin,
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adultos sanos, asi como pacientes con enfermedades crénicas, personas con
diferentes grados de obesidad y en atletas. Otra limitacion esta caracterizada
por la posibilidad de sesgo por pérdida en el seguimiento, perdiéndose
posiblemente aquellas personas que tengan perfiles diferentes a las personas
que permanecen en el estudio. En la Tabla suplementaria 3 se puede
observar que existe diferencia estadisticamente significativa en las variables
de lugar de residencia y tipo de dieta, cuando se comparan a la muestra en el
primer seguimiento y a aquella comprendida solo por personas que tienen los
3 seguimientos. Sin embargo, dado que en este estudio solo buscamos evaluar
asociacion, mas no causalidad, este sesgo no es un problema para los
resultados obtenidos. Adicionalmente, no se puede controlar del todo
fendmenos metodoldgicos como la hipertensiébn enmascarada o la
hipertensién de bata blanca; sin embargo, durante la toma de datos se
siguieron procedimientos estandarizados para minimizar los errores de
medicion. A pesar de las limitaciones listadas, estos resultados dan luces de
que los quintiles de IMG podrian ser empleados en tamizaje para detectar
personas en mayor riesgo de incremento de la presion arterial,
especificamente, la sistélica, y tal vez, en un futuro, de tener resultados mas

prometedores, poder usarlo en intervenciones.
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Conclusiones

e Hubo diferencia estadisticamente significativa en al menos dos de
los quintiles evaluados, tanto en la presion arterial sistolica como
en la diastdlica.

e Hubo asociacion entre presion arterial, tanto sistélica como
diastdlica, en los modelos bivariados y en los ajustados,
observandose una gradiente ascendente en los coeficientes a
medida que se avanzaba en los quintiles.

e Los resultados sobre la modificacion de efecto de la variable
momento de evaluacion no son concluyentes debido a que solo
algunos de los coeficientes de interaccion fueron significativos y al
observar estos resultados graficamente, no se ve ninguna variacion

marcada en las pendientes.
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Recomendaciones

Los resultados del presente trabajo de tesis sugieren que el IMG, asi
como los quintiles de este parametro antropométrico, puedan ser
empleados para la identificacion de personas que podrian estar en
mayor riesgo de desarrollar hipertension arterial. Debido a que los
datos obtenidos solo abarcan un periodo de estudio de hasta 30 meses,
se requieren de estudios de mayor tiempo de seguimiento para poder
evaluar otros desenlaces como eventos cardiovasculares, asi como
mortalidad y su asociacién con el IMG. Adicionalmente, seria de
mucha utilidad implementar y evaluar intervenciones para determinar
si el disminuir el IMG trae beneficios cardiovasculares, dado que
existe la posibilidad de que las alteraciones a nivel metabélico sean
irreversibles. Por otro lado, dado que el ABE es un método no invasivo
sencillo de implementar en estudios poblacionales, podrian llevarse a
cabo estudios para determinar puntos de corte para, ademas de presion
arterial sistolica y diastdlica, otras condiciones cardiovasculares y

metabolicas.
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Anexos

Tabla 1. Valores de promedio de IMG y distribucion segan quintil de IMG para las caracteristicas seleccionadas de la poblacion

estudiada de la Cohorte CRONICAS en la evaluacién basal

Caracteristicas IMG * IMG en quintiles Valor p

para
diferencias
en las
frecuencias
(n=3 217) Quintil 1 Quintil 2 Quintil 3 Quintil 4 Quintil 5 entre los
quintiles

de IMG




Sexot

Femenino (n=1 657) 10.3+3.7 56+14 85+0.6 104+05 12307 159+2.2
<0.001
Masculino (n=1 560) 6.9+27 3.7+04 54+04 6.8+ 0.4 82105 11.2+2.1
Edad en afios categorizada+Jr
De 35 a 44 afios 8.6+35 152 (21.6) 164 (24.9) 175(25.9) 150(24.8) 133(23.2)
De 45 a 54 afios 89137 165 (21.4) 154 (23.4) 183(27.1) 159(26.2) 160 (27.9)
<0.001
De 55 a 64 afios 9.0+3.8 151 (21.4) 168 (25.5) 162 (24.0) 167 (27.6) 168 (29.3)
De 65 a méas 8.0+35 237 (33.6) 172(26.4) 155(23.0) 130(21.5) 112(19.6)

IMC categorizadoﬂL



Normal (IMC < 25Kg/m?) 51+£16 669 (94.9) 258 (39.2) 19 (2.8) 1(0.2) 0
Sobrepeso (IMC >

83+18 36 (5.1) 395 (60.0) 614 (91.0) 312 (51.5) 47 (8.2) <0.001
25Kg/m? y < 30 Kg/m?)
Obeso (>30 Kg/m?) 13.0+ 3.0 0 5(0.8) 42 (6.2) 293 (48.4) 526 (91.8)

Lugar de residencia (grado de urbanizacion) 1
Lima (Altamente urbano) 9.1+3.7 177 (25.1) 213(32.4) 219 (32.4) 225(37.1) 210 (36.7)
Tumbes (Semi-urbano) 9.0+3.7 180 (25.5) 194 (29.5) 237 (35.1) 209 (34.5) 211 (36.8)
<0.001

Puno (Urbano) 9.0+£3.6 86 (12.2) 113(20.1) 135(20.0) 112(18.5) 116 (20.2)
Puno (Rural) 6.8+£3.1 262 (37.2) 138 (21.0) 84 (12.4) 60 (9.9) 36 (6.3)

indice de posesiones41L



Bajo 8.0+3.7 350 (49.7) 222 (33.7) 195(28.9) 142 (23.4) 128 (22.3)
Medio 8.8+3.8 216 (30.6)  215(32.7) 233(345) 215(355) 201 (35.1) <0.001
Alto 9.1+35 39(19.7)  221(33.6) 247(36.6) 249 (41.1) 244 (42.6)
Afios de educacion®
< 6 afios 8.7+3.9 391 (55.4) 320 (48.6) 286 (42.4) 248 (40.9) 240 (41.9)
7 - 11 afos 8.6 +3.7 219(31.1) 188(28.6) 245(36.3) 195(32.2) 197 (34.4) <0.001
> 11 afios 8.6+3.1 95(13.5) 149 (22.6) 144 (21.3) 162 (26.7) 136 (23.7)
Intensidad de actividad fisica total®
Baja 9.2+3.8 217 (30.8) 206 (31.3) 221(32.7) 187(31.2) 194 (33.9) 0.741



Moderada/alta 8.4 +£3.6 487 (69.1) 450 (68.4) 454 (67.3) 416 (68.7) 379 (66.1)
Patron dietario 1
Papas y vegetales 6.7+3.2 148 (21.0) 65 (9.9) 40 (5.9) 23 (3.8) 23 (4.0)
Papas y baja diversidad 83+35 175 (24.8) 155 (23.6) 159 (23.4) 113(18.7) 96 (16.8)
Alta diversidad, fuente
animal y comida 9.1+35 185(262) 220 (33.4) 246 (36.4) 237(39.1) 230(40.1) <0001
procesada
Pescado y comida
9.0+3.8 197 (27.9)  218(33.1) 231(34.2) 233(38.5) 224 (39.1)

procesada

Consumo de alcohol 1



No peligroso 89+37 615(87.2) 572(86.9) 570(84.4) 527 (87.0) 493 (86.0)
0.563
Peligroso 72129 90 (12.8) 86 (13.1) 105 (15.6) 79 (13.0) 80 (14.0)
Estado de fumador &t
No fumador 8.8+3.7 622 (88.2) 581(88.3) 596(88.3) 534(88.1) 499 (87.1)
0.837
Fumador 76+35 82 (11.6) 77 (11.7) 79 (11.7)  72(11.9) 74 (12.9)
Diabetes (medida o diagnosticada o en tto) &t
No 85+36 641 (95.8) 594 (92.5) 608(92.3) 533(90.8) 478(85.8)
<0.001
Si 10.2+4.0 28 (4.2) 48 (7.5) 51 (7.7) 54 (9.2) 79 (14.2)

Hipertension diagnosticada



No 8.3+35 640 (90.8) 559 (85.0) 566 (83.9) 461 (76.1) 412 (71.9)
<0.001

Si 10.2+3.9 65 (9.2) 99 (15.1) 109 (16.2) 145(23.9) 161 (28.1)

Personas en tto +41

Si 10.5 +3.9 41(10.3)  60(15.0) 85(21.3) 95(17.8) 119 (29.8)

Datos presentados como n° de observaciones (porcentaje). * Para los totales se presentan las medias + desviacion estandar de IMG
expresado en Kg/m2. ** Valor p para la diferencia de IMG entre sexo masculino y sexo femenino en cada quintil -H- diferencia de medias
de IMG (p<0.05) entre al menos un par de categorias de la variable. ® presenta datos perdidos. 11 Porcentajes calculados solo en funcion

a las personas con hipertension. IMC: indice de masa corporal. HTA: hipertension arterial. IMG: indice de masa grasa. Tto: tratamiento.



Tabla 2. Presion arterial sistélica y diastolica tomadas en la evaluacion

basal de la Cohorte CRONICAS segun caracteristicas seleccionadas.

Presion arterial Presion arterial
Caracteristica Valor p Valor p
sistélica diastélica
Sexo
Femenino 113.4+19.7 71.4+10.9
<0.001 <0.001
Masculino 122.0+17.2 75.5+10.3

Edad en afios categorizada

De 35 a 44 afos 109.6 +13.8 71.6+9.8
Ded5a54afios 1135+ 14.8 73.3 +10.0
De55a64afos  119.1+190 0001 5454495 <0010
De 65 a méas

127.9 + 22.0 742 +11.6
anos

Lugar de residencia (grado de urbanizacion)

Lima
(Altamente 117.3+18.8 <0.001 72.8+11.2 <0.001

urbano)



Tumbes

121.4 +20.2 73.8£11.0
(Semi-urbano)
Puno (Urbano) 112.2+£175 71.8+10.2
Puno (Rural) 1165+ 17.3 75.2+10.2
Indice de pertenencias
Bajo 118.9+20.9 73.7x11.2
Medio 117.0+ 184 0.032 72.7+10.6 0.059
Alto 116.9 +17.7 73.7+10.7
Afios de educacion
< 6 afios 1209+ 21.3 73.3+11.3
7 - 11 afios 115.4 + 16.23 <0.001 73.4+104 0.976
> 11 afos 113.8 +16.3 73.4+104
Intensidad de la actividad fisica total
Baja 119.8 +21.6 73.0x 115
<0.01 0.280
Moderada/Alta 116.6 +17.6 73.5+10.5

Patron dietario



Papas y

117.2+17.9 746 £10.4
vegetales
Papas y baja

1155+ 18.0 735+10.4
diversidad
Alta diversidad,
fuente animal y <0.001 <0.001

1153+ 175 72.3+105
comida
procesada
Pescado y
comida 121.3+20.8 740+ 11.4
procesada

Consumo de bebidas alcohélicas
Normal 1174+ 195 73.0+10.8
0.242 <0.001
Peligroso 118.6 £15.8 75.8+10.4
Estado de fumador
No Fumador 117.3+19.2 73.1+£10.0
0.048 <0.001

Fumador 1194 +17.2 75.6 £10.7

Diabetes (medida o diagnosticada o en tto)



No 116.9 +18.7 73.1+10.7

<0.001 <0.001
Si 125.5 + 20.3 76.1+114
Hipertension diagnosticada
No 1149 +£17.1 72.4+£10.3
<0.001 <0.001
Si 129.5+22.4 779+120
Personas con hipertension
Con tto 122.3+19.8 75.8+ 115
<0.001 <0.001
Sin tto 134.9 + 22.7 79.3+12.1
Quintil de IMG*
uinti 8+19.4°% .0 +10.4°°%
Quintil 1 113.8 + 19.434° 70.0 + 10.42345
Quintil 2 115.9 + 18.6%° 72.0 +£10.614°
Quintil 3 117.3+18.0%* <0.001  73.4+10.1%°  <0.001
uinti 1+184~ 5+10.4>
Quintil 4 119.1 + 18.4%2° 74.5 + 10.412°
Quintil 5 122.8 + 19,5234 77.8 +11.24234

Datos presentados como Media + desviacion estandar en mm Hg. Tto:
tratamiento. IMG: indice de masa grasa. * los numeros es superindice indican

con qué quintiles tiene diferencia estadisticamente significativa (p<0.05).



Tabla 3. Asociacion entre el IMG en quintiles y de la presion arterial sistélica y diastolica. Modelos de regresion lineal bivariado y

multiple con intercepto aleatorio para cada sujeto.

Analisis principal

Presion arterial sistolica Presion arterial diastolica
Modelo 1 Modelo 2 Modelo 1 Modelo 2

Quintilesde Coeficiente p (mm Hg)  Coeficiente p (mm Hg) Coeficiente f (mm Hg) Coeficiente

IMG [1C95%)] [1C95%] [1C95%] (mm Hg) [1C95%]

Quintil 1 Ref. Ref. Ref. Ref.

Quintil 2 1.7 [0.5a2.8] 2.2[1.2a3.3] 1.9[1.2a2.5] 2.3[1.6 2 3.0]

Quintil 3 4.7[3.5a6.0] 5.2[4.0a6.4] 4.0[3.3a4.8] 4.6 [3.8a5.3]

Quintil 4 59[4.6a7.3] 6.1[4.8a7.4] 48[4.1a5.6] 5.6 [4.8a6.3]

Quintil 5 9.0 [7.5210.4] 9.2[7.8210.7] 7.1[6.328.0] 8.0[7.128.8]




Analisis de sensibilidad excluyendo personas en tratamiento parala HTA

Modelo 1 Modelo 2 Modelo 1 Modelo 2
Quintilesde Coeficiente p (mm Hg)  Coeficiente p (mm Hg) Coeficiente f (mm Hg) Coeficiente
IMG [1C95%] [1C95%] [1C95%] (mm Hg) [1C95%]
Quintil 1 Ref. Ref. Ref. Ref.
Quintil 2 1.3[0.2 a 2.5] 2.1[1.0a3.2] 1.5 [0.8 a 2.3] 2.1[1.4a2.8]
Quintil 3 3.7[2.5a5.0] 4.6[3.4a5.8] 3.2[2.5a4.0] 4.0[3.2 2 4.8]
Quintil 4 45[3.3a5.8] 5.4[4.2a6.7] 4.1[3.3a4.9] 5.2[4.3a6.0]
Quintil 5 7.7[6.329.1] 8.5[7.229.9] 6.4[55a7.2] 7.5[6.7 2 8.4]




Figura la. Prediccidn de estimados puntuales de la media e 1C95% de las presiones arteriales sistolica y diastélica para un

hombre de entre 45 a 54 afios, con secundaria completa con actividad fisica leve, con un patron dietario basado en carbohidratos

y vegetales, sin consumo excesivo de alcohol y no fumador, sin diabetes por momento de evaluacion, lugar de residencia y sexo

para evaluar el efecto modificador de estas variables.
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Figura 1b. Prediccidn de estimados puntuales de la media e 1C95% de las presiones arteriales sistolica y diastélica para un
hombre de entre 45 a 54 afios, con secundaria completa con actividad fisica leve, con un patron dietario basado en carbohidratos
y vegetales, sin consumo excesivo de alcohol y no fumador, sin diabetes por momento de evaluacién, lugar de residencia y sexo

para evaluar el efecto modificador de estas variables usando el set de datos completos.
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Texto suplementario 1. Categorizacion de la variable exposicion

Al iniciar los analisis exploratorios para determinar como es que se debe
tratar la variable exposicion en los analisis, se evalud si es que la asociacién
con presion arterial es lineal introduciendo un término cuadratico en la
regresion. Al ser este significativo, se decidio categorizar la variable IMG,
principalmente para hacer mas sencilla la interpretacion de resultados por
categorias y no introducir un término para interpretar los resultados.
Entonces, primero, de manera grafica, se observd como se comportaba,
tanto la presion arterial sistdlica como diastolica en cada una de las
categorizaciones de la variable - ver grafico, donde se muestra la
distribucion de los datos para cada categoria, en rojo se muestra la media.
Se observa que, en las dos primeras graficas, la relacion ain se observa
lineal, mientras que en la de los quintiles, la diferencia en la media entre el
quintil 4 y 5 pareciera ser mas pronunciado que la diferencia en la media
entre los otros quintiles. Luego, se corrieron modelos de regresiones lineales
mixtas con cada una de las categorizaciones como exposicion. En la tabla
inferior se muestran los coeficientes de dicha regresion lineal mixta con
intercepto aleatorio para cada sujeto. Estos coeficientes representan la
diferencia en la presion arterial de la categoria con respecto a la categoria
de referencia, en este caso, la del tercil, cuartil o quintil 1. Se observa que
los coeficientes dejan de guardar la relacion lineal cuando se analiza la
variable como quintiles, confirmando lo observado de manera gréfica. Es

por ello que se decidio usar la variable con esta categorizacion.
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Tabla de coeficientes de la regresion lineal mixta con intercepto aleatorio
para cada individuo, modelo ajustado, considerando diferentes

categorizaciones para la variable exposicién

Base de datos completa - Presion arterial sistélica

IMG Coef LL 95%ClI UL 95%ClI
Terciles
2 3.5 2.6 4.4
3 6.2 5.2 7.3
Cuartiles
2 2.7 1.7 3.7
3 4.4 3.4 5.7
4 6.8 55 8.0
Quintiles
2 2.2 1.2 3.3
3 5.2 4.0 6.4
4
5
Terciles
2 3.1 2.5 3.7
3 55 4.8 6.2
Cuartiles
2 3.0 2.4 3.7
3 4.9 4.2 5.6
4 7.4 6.6 8.2
Quintiles
2 2.3 1.6 3.0
3 4.6 3.8 5.3
4 5.6 4.8 6.3
5 8.0 7.1 8.8




Tabla suplementaria 1. Poder estadistico calculado para la muestra

empleada.
Poder estadistico
Diferencia
de medias
mly m2 m2y m3 m3y m4 m4 y m5
1.0 mm 0.872 0.907 0914 0.898
Hg
2.0 mm 1.000 1.000 1.000 1.000
Hg
3.0 mm 1.000 1.000 1.000 1.000
Hg

m#a y mih: hace referencia al poder estadistico obtenido al comparar las
medias de presion arterial del quintil a y el quintil b, donde a y b varian de 1

ab.



Tabla suplementaria 2. Operacionalizacion de variables

Definicion Valores Criterios de Tipo de
Variable Fuente
Conceptual Operacional posibles medicion variable
Edad NUmero de afios que  Afos cumplidos Categorias de Variable cualitativa Covariable Formato de
el participante ha reportados por el edad en afos medida en escala socio- Evaluacion
cumplido desde su participante y eDe35a44 ordinal demografi  Demogréfica del
nacimiento categorizados en funcion e De 45 a 54 cas Cuestionario de la
arangos de edad encada e De 55364 medida COHORTE
una de las evaluaciones. o g5 a mas CRONICAS
Sexo Caracteristica Sexo reportado por el Categorias Variable cualitativa Covariable Formato de
fenotipica del participante e Femenino medida en escala socio- Evaluacion
individuo evaluado e Masculino nominal demografi Demografica del

cas

Cuestionario basal de




medida la COHORTE
CRONICAS
Lugar de Tipo de area en base  Categoria asignada en Categorias: Variable cualitativa Covariable Formato de
residencia 2 la urbanizacion de  base a la cantidad de e Lima medida en escala socio- Evaluacion
esta, en la que reside  habitantes por area. (Altamente ordinal demografi  Demogréfica del
la persona urbano) cas Cuestionario basal de
e Tumbes mediday la COHORTE
(Urbano) posible CRONICAS
e Semi-urbano modificad
e Rural ora de
efecto
Afios de Grado de instruccion  Respuesta a ¢ Cual es el Categorias: Variable cualitativa Covariable Formato de
educacion alcanzada por el nivel de educacion mas e Primaria o medida en escala socio- Evaluacion
sujeto. alto que ha alcanzado? menos ordinal demografi Demografica del




e Secundaria cas Cuestionario basal de
e Superior medida la COHORTE
CRONICAS
indice de Indicador de nivel Aplicando puntajes auna Categorias Variable cualitativa Covariable Formato de
pertenenc socioeconémico serie de bienes que e Quintiles del 1 medida en escala medida Evaluacion
ias en la basado en el tipo de incluyen al 5 ordinal Socioeconomica del
evaluacio pertenencias con las  electrodomeésticos y otros Cuestionario basal de
n basal que cuenta la enseres, se calcula un la COHORTE
vivienda. indice, el cual luego se CRONICAS
categoriza en quintiles.
Consumo Cantidad de alcohol ~ Empleando el Test de Categorias Variable cualitativa Covariable Eormato de
de alcohol  9ue la persona Identificacion de e Consumo medida en escala medida Evaluacion de Estilos
en la consume Trastornos debido al normal ordinal de Vida del

habitualmente al

Consumo de Alcohol, se

e Consumo




evaluaci6 momento de la categoriza el puntaje peligroso Cuestionario basal de

n basal evaluacion basal. obtenido en consumo la COHORTE
normal o peligroso. CRONICAS

Intensida En promedio, grado  Empleando el Categorias Variable cualitativa Covariable Formato de

ddela de movimiento que  cuestionario o Leve medida en escala medida Evaluacion de Estilos

actividad ejecuta la persona ya internacional de e Moderada o ordinal de Vida del

fisica sea para realizar actividad fisica, se Alta Cuestionario basal de

total en la actividades solicita auto-reporte de la la COHORTE

evaluacié recreativas o para cantidad de actividad CRONICAS

n basal transportarse en base fisica realizada en los

a los Gltimos 7 dias
(al momento de la

primera evaluacion).

Gltimos 7 dias, ya sea en
su tiempo libre o para
movilizarse sin emplear

medios de transporte.




Estos datos son pasados a
equivalentes metabolicos
y luego categorizados en

grados de actividad

fisica.
Hipertens Enfermedad vascular  Se considero la Categorias Variable cualitativa Covariable Formato de
i6n que se caracteriza condicion de tener ¢ No medida en escala medida Evaluacién de Salud
arterial por un incremento de hipertension arterial si la o Sj nominal del Cuestionario de Ia
la presion arterial, ya  persona indic haber sido COHORTE
sea sistolica, diagnosticada con la CRONICAS. tanto

diastélica o ambas.

condicion por personal basal como en el

de salud. seguimiento 1y 2.




Conjunto de

Auto-reporte de haber

Categorias

Variable cualitativa Covariable

Tratamie Formato de
nto para acciones tomadas empleado algun e No medida en escala medida Evaluacion de Salud
la por el sujeto para tratamiento para e Si nominal del Cuestionario de la
hipertensi disminuir la presion  disminuir la presion COHORTE
6n arterial elevada en arterial elevada. CRONICAS, tanto
arterial cualquier momento basal como en el
del seguimiento. seguimiento 1y 2.
Diabetes Enfermedad Se considerd la Categorias Variable cualitativa Covariable Eormato de
metabolica condicion de diabetesya o No medida en escala medida Evaluacién de Salud
caracterizada por sea por auto-reporte de la o Sj nominal

incremento de la
glucosa circulante

por encima de

enfermedad, o por
niveles de glucosa en

ayunas mayores o iguales

del Cuestionario basal

de la COHORTE

CRONICAS.




niveles normales.

a 126mg/dL o en

tratamiento.

Patrén

dietario

Tipo de dieta
determinada en base
a la frecuencia del
consumo de
diferentes tipos de
alimentos como
granos enteros,
azucares refinados,
carnes, frutas,
verduras, legumbres,

entre otros 62,

Grupo dietario al que
pertenece segln
frecuencia de consumo
de ciertos tipos de
alimento:

Papas y vegetales:
alimentos ricos en
almiddn y bajos en
grasas con baja
diversidad de grupos de
alimentos consumidos.

Papas y baja diversidad:

Categorias: Variable cualitativa Covariable
e Papas y medida en escala medida
vegetales nominal

e Papas y baja
diversidad

e Alta
diversidad,
fuente animal
y comida
procesada

e Pescados y

comida

Formato de

Evaluacion de Estilos

de Vida del

Cuestionario basal de

la COHORTE

CRONICAS




alimentos ricos en fibra 'y
ricos en grasas.

Alta diversidad, fuente
animal y comida
procesada: mayor
frecuencia de alimentos
procesados y productos
animales que contienen
alto contenido de grasa y
azucar, con menos de los
alimentos ricos en fibra.
Pescados y comida
procesada: gran

diversidad de consumo

procesada




de grupos de alimentos,
incluidos alimentos con
alto contenido de fibra,
alto contenido de grasa y

alto contenido de azucar.

Momento La Cohorte Indica momento de Categorias: Variable categorica Covariable Formato de
de CRONICAS tuvo evaluacion ordinal medida Evaluacion
e Visita O:

.. unaevaluacion basal -
evaluacio evaluacion Demografica del
n y dos de seguimiento Cuestionario de la

basal
. separadas
(tiempo) o o Visita 1 COHORTE
Visita ~ aproximadamente de . CRONICAS, tanto
primer
15 meses. - basal como de los
seguimiento

seguimientos 1y 2.
e Visita 2: g y




segundo

seguimiento
Presion Fuerza que ejerce la  Promedio de las tltimas Presidn Variable Variable Formato de
arterial sangre sobre las dos mediciones arterial cuantitativa dependient Evaluacion de Salud
sistolica y arterias, tanto realizadas con un sistolica: e cOntinua emedida  del Cuestionario de la
diastélica durante la monitor de presion, tanto 72mm Hg a COHORTE
contraccion del en la evaluacion basal 225mm Hg CRONICAS, tanto
corazén (presion como en las 2 basal como en el
e Presion
arterial sistolica) evaluaciones de seguimiento 1y 2.
arterial
como durante la seguimiento
diastdlica: de
relajacion de este
42mm Hg a
(presion arterial
120mm Hg

diastdlica).




IMG

Indice que expresa la
relacion entre la
masa grasa corporal
en kilogramos
(medida por BAE) y
la estatura de la
persona expresada
en metros cuadrados
y luego categorizada
en quintiles. Para el
andlisis, se
calcularon quintiles

de IMG por sexo.

Cantidad de grasa
corporal en relacion a la

talla al cuadrado.

MG =

MGC (Kg)

Talla (m)?2

Categorias:

e Quintiles del 1

al5

Variable categorica

ordinal

Variable

independie
nte

medida

Formato de
Evaluacion de Salud
del Cuestionario de la
COHORTE
CRONICAS, tanto
basal como en el

seguimiento 1y 2.




Tabla suplementaria 3. Comparacion de caracteristicas seleccionadas de todos los
participantes incluidos en la evaluacion basal versus solo aquellos participantes

que si tuvieron las tres evaluaciones.

Participantes con

Participantes en todas las
Caracteristica evaluacion basal evaluaciones Valor p
Sexo
Femenino 1657 (51.5) 1333 (51.6)
0.952
Masculino 1560 (48.5) 1251 (48.4)
Edad en afos categorizada
De 35 a 44 afios 774 (24.1) 640 (24.8)
De 45 a 54 afios 821 (25.5) 663 (25.7)
0.502
De 55 a 64 afos 816 (25.4) 677 (26.2)
De 65 a mas afios 806 (25.1) 604 (23.4)
Lugar de residencia (grado de urbanizacion)
Lima (Altamente
1044 (32.5) 914 (35.4) < 0.005

urbano)



Tumbes (Semi-

562 (17.5) 376 (14.6)
urbano)
Puno (Urbano) 580 (18.0) 374 (14.5)
Puno (Rural) 1031 (32.0) 920 (35.6)
indice de pertenencias
Bajo 1037 (32.2) 771 (29.8)
Medio 1080 (33.6) 879 (34.0) 0.117
Alto 1100 (34.2) 934 (36.2)
Afios de educacion
< 6 afios 1485 (46.2) 1156 (44.7)
7 - 11 afos 1044 (32.5) 874 (33.8) 0.483
> 11 afios 686 (21.3) 552 (21.4)
Intensidad de la actividad fisica total
Baja 2448 (94.7) 3046 (94.7)
0.930
Moderada/Alta 136 (5.3) 171 (5.3)
Patron dietario
Papas y vegetales 299 (9.3) 200 (7.7) < 0.005



Papas y baja

697 (21.7) 471 (18.2)
diversidad
Alta diversidad,
fuente animal y 1118 (34.8) 939 (36.3)
comida procesada
Pescado y comida
1103 (32.3) 974 (37.7)
procesada
Consumo de bebidas alcoholicas
Normal 2777 (86.3) 2244 (86.8)
0.564
Peligroso 440 (13.7) 340 (13.2)
Estado de fumador
No Fumador 2832 (88.0) 2259 (87.4)
0.462
Fumador 384 (11.9) 325 (12.6)
Diabetes (medida o diagnosticada o en tto)
No 2854 (88.7) 2369 (91.7)
0.590
Si 260 (8.1) 204 (7.9)

Presion arterial en la evaluacion basal *



Sistélica 117.6 £19.0 117.1+£185 0.351
Diastdlica 73.4+£10.8 73.1+£10.6 0.317
Hipertensién diagnosticada
No 2638 (82.0) 2111 (81.7)
0.763
Si 579 (18.0) 473 (18.3)
Personas con hipertension
Con tto 240 (41.5) 190 (40.2)
0.853
Sin tto 348 (58.4) 282 (59.6)
IMG en la evaluacion basal * 8.6+3.7 8.8+3.6 0.236

* Datos presentados como Media * desviacion estandar. Tto: tratamiento. IMG:

indice de masa grasa en Kg/m?.



Tabla suplementaria 4a. Coeficientes de regresion para los términos de

interaccion entre quintiles de IMG y momento de evaluacion agregados al

Modelo 2 para presion arterial sistolica y diastdlica.

Interaccién quintiles de

IMG vy visita

Presion arterial sistélica Presién arterial diastolica

Coeficiente  de

interaccion

(mm Hg) [1C95%)]

Coeficiente  de

interaccion

(mm Hg) [1C95%]

Base de datos completa

Quintil 1 o visita basal

Quintil 2 en seguimiento 1

Quintil 3 en seguimiento 1

Quintil 4 en seguimiento 1

Quintil 5 en seguimiento 1

Quintil 2 en seguimiento 2

Quintil 3 en seguimiento 2

Quintil 4 en seguimiento 2

Quintil 5 en seguimiento 2

Ref.

2,19 [0,35 a 4,02]

1,86 [0,18 & 3,55]

1,67 [-0,18 a 3,52]

1,13 [-0,66 a 2,92]

-1,20[-3,41 2 1,02]

-0,37[-2,46 a 1,72]

-0,54 [-2,68 a 1,61]

0,52 [-1,65 a 2,70]

Ref.

0,84 [-0,35 a 2,03]

0,60 [-0,51 a1,72]

0,50 [-0,67 a 1,68]

-0,54 [-1,70 2 0,62]

-0,94 [-2,24 2 0,36]

-0,85[-2,12 a 0,41]

-0,56 [-1,85 a 0,74]

-0,96 [-2,25 a 0,33]



Base de datos sin personas con tratamiento para la HTA

Quintil 1 en visita basal

Quintil 2 en seguimiento 1

Quintil 3 en seguimiento 1

Quintil 4 en seguimiento 1

Quintil 5 en seguimiento 1

Quintil 2 en seguimiento 2

Quintil 3 en seguimiento 2

Quintil 4 en seguimiento 2

Quintil 5 en seguimiento 2

Se presentan los coeficientes de la interaccion entre los quintiles de IMG y momento de

medicién agregados al Modelo 2, ajustado por visita, edad en afios categorizada, lugar de

Ref.

1.8[0.1a3.6]

1.7[0.0a3.4]

1.8[0.1a3.6]

1.2[-0.622.9]

-0.8[-2.9a1.4]

0.2[-1.9 a 2.3]

0.1[-2.0a2.1]

1.3[-0.8 23.4]

Ref.

0.7[0.5a1.9]

0.9[-0.3a2.0]

0.6 [-0.6 a 1.8]

-0.1[-1.3a1.1]

-0.7[-2.120.6]

-0.5[-1.820.9]

0.2[-15a.2]

-0.3[-1.6a1.1]

residencia, indice de posesiones, afios de educacién, grado de intensidad de actividad

fisica, patron dietario, consumo peligroso de alcohol, estado de fumador, estado de

diabetes y tratamiento para la hipertension.



Tabla suplementaria 4b. Coeficientes de regresion para los términos de

interaccion entre quintiles de IMG y lugar de residencia agregados al Modelo 2

para presion arterial sistolica y diastélica

Interaccion quintiles de

IMG y lugar de residencia

Presion arterial sistélica Presion arterial diastolica

Coeficiente  (mm Hg)

Coeficiente § (mm Hg)

[1C95%] [1C95%]
Base de datos completa
Quintil 1 o Lima Ref. Ref.

Quintil 2 en Tumbes

Quintil 3 en Tumbes

Quintil 4 en Tumbes

Quintil 5 en Tumbes

Quintil 2 en Puno Urbano

Quintil 3 en Puno Urbano

Quintil 4 en Puno Urbano

Quintil 5 en Puno Urbano

Quintil 2 en Puno Rural

-0,31 [-3,22 a 2,60]

0,80 [-2,39 a 3,99]

0,23 [-3,04 a 3,51]

-2,31[-5,82a1,19]

-0,10 [-3,39 a 3,20]

-0,28 [-3,74 2 3,18]

-1,43[-5,10 a 2,24]

-0,99 [-5,23 a 3,24]

1,35[-1,42 2 4,12]

-0,35[-2,11 a 1,41]

0,63 [-1,26 a 2,52]

-1,06 [-3,01 a 0,89]

-1,46 [-3,52 2 0,60]

-0,39 [-2,68 a 1,90]

-0,41 [-2,77 a1,94]

11,14 [-3,58 a 1,29]

-1,52[-4,19 a 1,14]

-0,05 [-1,75 a 1,65]



Quintil 3 en Puno Rural 1,69 [-1,53 a 4,92] -0,18 [-2,21 a 1,86]

Quintil 4 en Puno Rural -0,09 [-3,58 a 3,40] -0,94[-2,99 a 1,12]

Quintil 5 en Puno Rural -4,43 [-9,61 a 0,75] -3,49 [-6,92 a -0,06]

Base de datos sin personas con tratamiento para la HTA

Quintil 1 en Lima Ref. Ref.

Quintil 2 en Tumbes -1.6 [-4.8a1.6] -1.2[-3.5a1.0]
Quintil 3 en Tumbes -2.4[-5.8a1.0] -1.2[-3.6al1]
Quintil 4 en Tumbes -3.4[-7.0a0.2] -1.8[-4.2a0.7]
Quintil 5 en Tumbes -2.7[-6.7a1.4] -1.7[-4.3a1.0]
Quintil 2 en Puno Urbano 0.5[-2.2a3.2] -0.2[-2.0a1.5]
Quintil 3 en Puno Urbano 0.4 [-2.7a3.5] -0.2[-2.3a1.9]
Quintil 4 en Puno Urbano -1.0[-4.4a34] -1.0[-3.0a1.1]
Quintil 5 en Puno Urbano -3.1[-8.2a2.0] -2.1[-5.5a1.3]
Quintil 2 en Puno Rural 0.5[-2.4a3.3] 0.1[-1.7a2.0]
Quintil 3 en Puno Rural 0.2[-2.8a3.2] 0.8[-1.2a2.8]
Quintil 4 en Puno Rural -0.5[-3.6a2.7] -1.1[-3.2a1.0]



Quintil 5 en Puno Rural -1.6[-49a1.7] -0.9[-3.0a1.3]

Se presentan los coeficientes de la interaccion entre los quintiles de IMG y el lugar de
residencia agregados al Modelo 2, ajustado por visita, edad en afios categorizada, lugar de
residencia, indice de posesiones, afios de educacion, grado de intensidad de actividad
fisica, patron dietario, consumo peligroso de alcohol, estado de fumador, estado de diabetes

y tratamiento para la hipertension.



Tabla suplementaria 4c. Coeficientes de regresion para los términos de
interaccion entre quintiles de IMG sexo agregados al Modelo 2 para presion

arterial sistolica y diastdlica

Presion arterial sistélica  Presion arterial diastolica

Interaccién quintiles de IMG Coeficiente f§ de Coeficiente f§ de

Yy Sexo interaccion interaccion

(mm Hg) [1C95%)] (mm Hg) [1C95%)]

Base de datos completa

Quintil 1 o mujer

Ref.

Ref.

Quintil 2 y hombre

0,88 [-1,29 a 3,04]

0,72 [-0,62 a 2,06]

Quintil 3y hombre

1,04 [-1,34 a 3,43]

0,02 [-1,43a1,47]

Quintil 4 y hombre

0,60 [-1,87 a 3,07]

-0,03 [-1,52 a 1,47]

Quintil 5y hombre

0,58 [-2,18 a 3,34]

-0,17 [-1,82 a 1,49]

Base de datos sin personas con tratamiento para la HTA

Quintil 1 y mujer

Quintil 2 y hombre

Quintil 3y hombre

Ref.

0.4[-1.7a25]

0.7[-1.6 a2.9]

Ref.

0.8[-0.5a2.2]

0.2[-1.3a1.7]



Quintil 4 y hombre 1.1[-1.3a3.5] 0.9[-0.7a2.4]

Quintil 5y hombre 1.9[-0.7a4.6] 1.4[-0.3a3.1]

Se presentan los coeficientes de la interaccion entre los quintiles de IMG y sexo agregados
al Modelo 2, ajustado por visita, edad en afios categorizada, lugar de residencia, indice de
posesiones, afios de educacion, grado de intensidad de actividad fisica, patrén dietario,
consumo peligroso de alcohol, estado de fumador, estado de diabetes y tratamiento para la

hipertension.



el analisis.

Muestra inicial (medicién
basal)
n=3601

Sujetosen rango de edad
n=3599

Observaciones plausibles de PA
n=3 598

'>| Sujetos con edad <35(2)

- Valores no plausibles de

IMG en evaluacion basal

(1)

----- '>| Sujetos sin PA ni IMG (381)

Sujetos con datos completos de
PA eIMG en evaluacion basal
n=3 217

Transformacion de la
base para que cada
medicion aporte una
observacidn

Observaciones analizadas
N=8016

Leyenda

en el anélisis

E Participantesy
observaciones en analisis

principal

Participantesy
E observaciones en analisis de

sensibilidad

Observaciones no incluidas

Figura suplementaria 1. Diagrama de flujo de los datos de sujetos incluidos en

Sujetos que no reportaron
tratamiento parala HTA en
ningun seguimiento
N=2672

Sujetos en tratamiento en
cualquier evaluacidn (545)

Transformacion de la
base para que cada
medicion aporte una

observacion

Observaciones analizadas
N=7184




Figura suplementaria 2. Gréafico aciclico dirigido donde se muestran las variables de ajuste sugeridas para el modelo y su

asociacion con el Indice de masa grasa y la presion arterial
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