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Abreviaturas

EC: Enfermedad colelitiasica.

LV: Litiasis vesicular.

ICR: Instituto Cardiovascular Rosario.
IMC: indice de Masa Corporal.

FFQ: Cuestionario de frecuencia de consumo.
RDA: Raciones Dietéticas Recomendadas.
Kcal: Kilocalorias.

OR: Odds Ratios.

IC: Intervalo de confianza.

g: gramos.

mg: miligramos.

Mg: microgramos.

CA: Caso.

CO: Control.




Resumen

Con el objetivo de determinar el riesgo de Enfermedad Colelitiasica (EC) en
relacion con los distintos factores alimentarios y con los tradicionales factores de
riesgo, se llevd a cabo un estudio de casos y controles anidado a uno de prevalencia
llevado a cabo en la ciudad de Rosario entre los afios 1989 y 1993. Los casos son los
participantes a quienes se les detectd la enfermedad en el estudio de prevalencia. Los
controles fueron participantes del estudio de prevalencia a quienes se les realizd una
ecografia de abdomen, para descartar la presencia de calculos asintomaticos. A todos
los participantes se les realizd una encuesta utilizando un cuestionario de frecuencia
de consumo para recolectar informacion sobre su alimentacidn habitual cinco afos
antes del diagnostico para los casos y habitual para los controles. Aplicando modelos
lineales generales se calcularon las diferencias de consumo de los diferentes grupos de
alimentos y nutrientes, a través de analisis de componentes principales se
determinaron patrones de consumo y mediante analisis de regresion logistica multiple
se realizaron las estimaciones de riesgos. Los casos consumieron mas energia, lipidos,
acidos grasos monoinsaturados, grasas totales, pollo con piel y fiambres y embutidos
que los controles. Por el contrario, la ingesta de proteinas, fibra insoluble, calcio,
fosforo, vitamina Ay K, otros vegetales, vegetales rojos y amarillos, vegetales totales,
otras frutas, frutas frescas totales, frutas secas, pollo sin piel, lacteos descremados,
lacteos totales y café fueron mayores en los controles. Al realizar los analisis de riesgo,
los consumos de lipidos, carne de cerdo, carne vacuna grasa, pollo con piel, el valor
caldrico total y ser mujer, se comportaron como factores de riesgo. En cambio, las
ingestas de vegetales rojos y amarillos, frutas secas, fosforo y el hecho de realizar
cinco o mas comidas al dia se comportaron como factores de proteccion. Pudieron
determinarse dos patrones de consumo, uno “Poco saludable” y otro “Saludable”. En
el analisis de riesgo, el primero resultdé promotor de la enfermedad y segundo,

protector.




Introduccion

c;Qué es la enfermedad colelitiasica?

La colelitiasis o litiasis vesicular (LV) es la presencia de calculos en la vesicula
biliar. Se considera que una persona padece enfermedad colelitiasica (EC), si se le
detectan calculos en la vesicula biliar o posee el antecedente de intervencion
quirurgica por calculos biliares.

La EC es una causa muy importante de morbilidad en todo el mundo y es la
enfermedad gastrointestinal mas prevalente y de tratamiento mas costoso en la
poblacion occidental (1,2). Es por esto que se la considera uno de los mayores

problemas de salud publica en los paises desarrollados (3).

Etiologia

La etiologia de la EC es multifactorial e intervienen factores genéticos y
medioambientales (4).

Un calculo biliar es una masa sélida que se forma en la vesicula a partir de
colesterol, bilirrubina y sales de calcio que precipitan de la bilis (4). En general es el
resultado de anormalidades en el metabolismo del colesterol.

Hay varias condiciones fisiopatoldgicas que predisponen a la formacion de
calculos:

e Formacion de bilis litogénica, es decir bilis super saturada de colesterol.

e Corto tiempo de cristalizacion de colesterol o aceleracidn en la
nucleacion del colesterol en la vesicula.

e Estasis o dismotilidad de la vesicula biliar (2-5).

Ademas se ha encontrado que los pacientes con EC presentan niveles mas
altos de colesterol en relacién con los acidos biliares y los fosfolipidos, que las
personas sanas (2).

Numerosos trabajos y revisiones sobre la etiologia de la EC no sélo han
confirmado la asociacidn con las variables clasicas conocidas, sino que han dirigido la
atencion hacia la probable influencia de otros factores en el proceso de litogénesis,

cuya complejidad debe aun ser totalmente entendida.




Los factores de riesgo ya determinados de la enfermedad pueden clasificarse

en modificables y no modificables (3,6).

Modificables No modificables
Obesidad Edad
Rapidos descensos de peso Ser mujer
Hipertrigliceridemia Paridad
Transito intestinal lento Historia familiar
Sedentarismo Etnia

La EC predomina en las mujeres, lo cual probablemente pueda deberse a
factores hormonales. Se ha encontrado una asociacion positiva con la edad, la
obesidad y la multiparidad. Sin embargo, permanece aun una importante controversia
acerca de los factores metabdlicos (diabetes, dislipidemias) siendo los resultados
obtenidos muy diferentes en los distintos estudios, quizas como consecuencia de la
utilizacion de distintas metodologias de investigacion (6).

A principios del siglo XX, cuando poco se conocia sobre la historia natural de la
LV, se recomendaba que los individuos con célculos vesiculares debian ser sometidos
a colecistectomia (7). Esta recomendacion se basaba en la creencia de que la LV
asintomatica se tornaria eventualmente en sintomatica en algun momento de su
evolucion y que, por lo tanto, la colecistectomia electiva reduciria la morbilidad y
prevendria el cancer de vesicula (8). En la actualidad, mientras que la LV sintomatica
es una indicacion aceptada para realizar colecistectomia electiva, estudios recientes
han encontrado que sdlo entre el 10% y el 33% de los pacientes asintomaticos
desarrollan sintomas (6,9, 10). Cuando los sintomas aparecen, usualmente comienzan
dentro de los 5 afios de realizado el diagndstico original, como un cdlico biliar que no
representa una amenaza para la vida (11). Por lo tanto, en la actualidad, la
colecistectomia electiva no estd recomendada en los pacientes asintomaticos y el

tratamiento quirurgico queda limitado a los casos sintomaticos (12).




Respecto del tamano de los calculos, estd comprobado que cuando son
pequenos existe riesgo de que sean secretados junto con la bilis, obstruyan el
colédoco y pudieran generar una pancreatitis. Si en cambio, son grandes, el calculo
genera dafios en la mucosa de la vesicula, pudiendo desarrollarse cancer. Esto fue
confirmado en un estudio de casos y controles realizado en los Paises Bajos, donde a
mayor tamafo de los calculos aumentaba el riesgo de desarrollar cancer de vesicula
(23).

Chile es un pais que presenta una de las mortalidades mas altas por cancer de
vesicula del mundo y el principal factor de riesgo es la EC. La prevalencia de
colelitiasis es muy alta y estd relacionada con la carga étnica. La salud publica de
Chile decidio implementar estrategias preventivas para detectar potenciales enfermos
de EC, realizar las colecistectomias a tiempo y asi evitar la complicacion del cancer de
vesicula. Los estudios de costo efectividad sugirieron que esta estrategia permitiria

reducir la mortalidad por cancer de vesicula en Chile a un costo relativamente bajo

(24).

Epidemiologia

Hasta la aparicion del método ecografico, la prevalencia se determinaba a
través de estudio de series de pacientes, autopsias o colecistectomias, pero los
mismos no representaban a la poblacion en general, ya que quedaban sin detectar
todos aquellos casos asintomaticos (3).

La ecografia de abdomen es el método mas especifico y sensible, permite la
deteccion de calculos asintomaticos, es no invasivo y seguro. Por esto se lo considera
el estandar de oro para el diagndstico de LV (5,12,15). Ademas ha permitido obtener
la real frecuencia de la enfermedad en diversas poblaciones, ya que permite detectar
los casos asintomaticos, que en muchos casos suelen ser mas de la mitad de los
individuos con LV.

Los investigadores europeos fueron pioneros en la utilizacion de la ecografia
para la deteccion de LV en estudios epidemioldgicos. En las décadas del 8oy go se
han realizado estudios de prevalencia de EC en varios paises del mundo (3).

La prevalencia de EC varia notoriamente de un drea geografica a otra y es mas

importante aun la diferencia entre oriente y occidente (16).
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Teniendo en cuenta estudios ecograficos, las tasas de prevalencia mas altas de
EC las presentan los Nativos de Estados Unidos y mexicanos, le siguen las mujeres
descendientes de Mapuches chilenas. ContinUan con valores inferiores los paises del
norte de Europa; los del sur presentan prevalencias aun menores. Las tasas mas bajas
de prevalencia de célculos biliares en el mundo se encontraron en paises asiaticos y
mas bajas aun en africanos (3,16).

En Latinoamérica, son escasos los trabajos llevados a cabo. Los mas
importantes son los realizados en Chile, debido a las altas prevalencias de la
enfermedad (17). En Uruguay un estudio realizado en Montevideo arrojé una tasa de
prevalencia del 10,4% (18). En la Argentina en hay 2 trabajos llevados a cabo, uno por
nuestro grupo de investigacion en la ciudad de Rosario y otro en Buenos Aires
publicado mas recientemente, con el hallazgo de tasas de prevalencias del 20,5% y
21,9% respectivamente (19 ,20).

En Estados Unidos la padecen mas de 20 millones de personas y las tasas de
prevalencia varian de acuerdo al grupo étnico de la poblacion, es mayor en
estadounidenses- mexicanos, que en los blancos no hispanos, y los valores mas bajos
estan representados por las personas de raza negras no hispanos(21). Un reciente
trabajo retrospectivo hospitalario realizado en dicho pais, encontré que del total de
pacientes colecistectomizados el mayor nUmero estaba representado por personas
de origen latino y sin cobertura médica en relacion con sujetos de otras ascendencias
y con cobertura médica tanto publica como privada (22).

En el Reino Unido cerca del 8% de la poblacion mayor de 40 afos padece EC, y
se aumenta en mas del 20% en personas mayores de 60 afios (12).

La etnicidad influye en la prevalencia de la EC, pero también lo hace en el tipo
de célculo que se desarrolla, los célculos de colesterol son los que predominan en
paises de occidente, mientras que los calculos de pigmentos son habituales en Asia,
donde estan asociados con las parasitosis (16).

Hasta la década del 70, la prevalencia de EC se adjudicaba a factores étnicos y
genéticos. Sin embargo hay algunos sucesos que han despertado ciertos
interrogantes, en primer lugar el aumento en la prevalencia y en segundo lugar el
cambio en la composicion de los calculos en paises Asidticos en las Ultimas décadas,

disminuyeron los de pigmentos y aumentaron los de colesterol. Esto Ultimo se debe a
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una importante disminucidn en las infecciones parasitarias cronicas, aunque también
es evidente un cambio en la alimentacion con la adquisicion de habitos occidentales,
lo que llevo a hipotetizar que los cambios en los estilos de vida y los factores

alimentarios podrian influir en el riesgo de desarrollar EC (16,23).

American Z & ; Poland 20%

16. Epidemiology of Gallbladder Disease: Cholelithiasis and Cancer Laura M. Stinton and Eldon A. Shaffer. Gut and
Liver, Vol. 6, No. 2, April 2012, pp. 172-187

Ademas del cambio en el punto de vista sobre los factores de riesgo, el interés
de los investigadores sobre esta enfermedad también se debe a que con el aumento
de la prevalencia se detectd un incremento en la mortalidad en general y por cancer
en los indios Pima de Estados Unidos (24). Mas recientemente con los datos de la
Tercer Encuesta de Nutricidon y Salud de ese pais, se concluyé que en la poblacion con
EC aumentd la mortalidad en general, y la mortalidad por enfermedad cardiovascular
y cancer, y esta relacion se encontrd tanto en las personas con calculos biliares

diagnosticados con ecografia, como en las personas colecistectomizadas (25).
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La alimentacion y la enfermedad colelitidasica

La exposicion nutricional se considera la principal exposicion ambiental que
contribuye a la formacion de calculos biliares. Estas evidencias surgen de estudios de
prevalencia sucesivos, como por ejemplo el realizado en Japdn, donde luego de la
Segunda Guerra Mundial la occidentalizacion de la sociedad ha generado cambios en
la alimentacion aumentando la ingesta de grasa y descendiendo el consumo de fibra,
aumentd a lo largo de las décadas la prevalencia de EC, especificamente de calculos
de colesterol y en mujeres (3). En Arabia Saudita las colecistectomias aumentaron un
97% desde 1977 a 1986, y este incremento no puede ser explicado por el crecimiento
demografico, si no que se ha correspondido con un aumento de la ingesta energética
de un 81%, de grasas del 197% y de azucares del 164%, con la consecuente reduccion
del consumo de granos integrales del 75% (26).

La occidentalizacion de la nutricion en las sociedades modernas postguerra se
caracteriza por dietas hipercaldricas, ingesta de alimentos de baja densidad
nutricional, consumo de carbohidratos y grasas refinadas, mucha energia, poca fibray
baja ingesta de micronutrientes. Esto ha conllevado a una sobrealimentacion crénica
que conjuntamente con estilos de vida sedentarios, han derivado en un aumento de la
prevalencia de obesidad y diabetes no insulinodependiente. Estos aspectos dietéticos
se han asociado con la capacidad de provocar bilis litogénica; y el sobrepeso y la
obesidad son litogénicos en si mismos porque aumentan la sintesis de colesterol y su
secrecion, todo esto sumado a la baja ingesta de fibra que se asocia a la hipomotilidad
intestinal, han producido aumentos considerables en los riesgos de desarrollar de EC
(27).

Desde mediados de los go se han ido desarrollando trabajos en algunos paises
del mundo en lo que se ha analizado la influencia de los diversos factores alimentarios
sobre el riesgo de desarrollar EC.

Los estudios han demostrado que en paises como Arabia Saudita, tal como se
describid anteriormente, hace 5o afios no existia la EC, pero con la adquisicion de una
dieta de tipo Occidental, esta enfermedad se ha vuelto tan comUn como en los paises
Occidentales (12,26).

Un gran numero de factores alimentarios han sido asociados al riesgo de

desarrollar EC. Sin embargo, aun no estd claramente determinado cudles son los
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alimentos o nutrientes que podrian estar implicados en el riesgo de promover esta
patologia y cuales podrian tener efectos protectores.

A pesar de que se han llevado a cabo muchas investigaciones en las que se ha
evaluado la asociacion entre la EC y la ingesta de alimentos o nutrientes, debe
destacarse que no todos analizaron el riesgo de desarrollar EC. Esto es debido a que
algunos trabajos, principalmente de cohortes y con cuestionarios auto- administrados,
evaluaron el riesgo de colecistectomias, ya que los participantes declaraban si habian
sido intervenidos quirUrgicamente por la presencia de calculos; no considerando a
todas aquellas personas participantes que pudieran haber tenido calculos
asintomaticos. Este aspecto debe ser considerado al momento de analizar los
resultados y compararlos con los alcanzados en el presente trabajo.

La prevalencia de LV en personas vegetarianas es baja (28). En un estudio de
prevalencia realizado por Kratzer (29) en 1116 personas, se encontrd que ninguno de
los 48 participantes vegetarianos presentaba EC. Ademas la ingesta de frutas y
verduras, se comporté como factor protector, tanto en estudios de seguimiento (30)
como en disefos de casos y controles (31,32).

En un estudio de casos y controles realizado en Espaiia, la alimentacion de los
casos se caracterizd por una ingesta menor de pescado y frutas, y mayor de cereales,
aceites y azucar al compararla con la correspondiente a los controles. Ademas
consumian mas energia y hacian menos ingestas por dia (32). Un estudio con el mismo
disefio, realizado en Grecia, también encontré6 menores ingestas de vegetales y
mayores ingestas de cereales y papas en los casos respecto de los controles (31).

Algunos alimentos han sido particularmente asociados al riesgo de LV y/o
colecistectomia en estudios epidemioldgicos. El consumo de nueces se asocid con
menos riesgo de colecistectomias en mujeres que consumian esta fruta seca en mayor
cantidad respecto de las que nunca lo hacian (33). En hombres el riesgo de desarrollar
EC fue menor en aquellos que consumian nueces cinco veces 0 mas por semana, en
relacion a los que rara vez lo hacian (34).

Respecto del consumo de café, los resultados son contradictorios. En un
estudio de prevalencia, se encontré que la misma aumentaba en los grandes
tomadores de café (29). En trabajos mas recientes, un mismo grupo de investigacion

asocio las grandes ingestas, mas de 2 a 3 tazas diarias, con un efecto protector ante el
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riesgo de colecistectomias, tanto en hombres como en mujeres. La misma asociacion
se hallé para la ingesta de cafeina. No se encontraron los mismos resultados para el
consumo de café descafeinado (35,36). Otro estudio asocio al café con una reduccion
del riesgo de presentar calculos sintomaticos en mujeres. Todo esto sugiere que seria
la cafeina quien, entre otras cosas, produciria la relajacion del conducto cistico y asi
evitaria los sintomas (37). El Ultimo estudio publicado que analizo esta relacion, aplico
un disefio de cohortes, y en mujeres premenopausicas las altas ingestas de café
actuaron como factor de proteccion. (38).

En relacion a la ingesta de alcohol un trabajo reportd que en cantidades
moderadas reduciria el riesgo de desarrollar EC (39), otros dos estudios, asociaron el
consumo a menores riesgos de desarrollar esta enfermedad (40, 41) y en un trabajo
de casos y controles se encontro que los casos consumian cantidades
significativamente menores de alcohol que los controles (31).

Los factores alimentarios fuertemente asociados a un mayor riesgo de
desarrollar esta patologia son los azucares refinados y las grasas animales. En general,
las personas con gran consumo de los mismos, tienden a ingerir menos alimentos y
nutrientes, como la fibra, las proteinas vegetales, las frutas y las verduras, que
ejercerian un rol protector (20,31, 32).

En India, un estudio en mujeres con EC, hallé que las ingestas de azucares
refinadas superaban significativamente los consumos de los controles (42) y en un
estudio mas reciente, el consumo de azucar se asocio a mayores riesgos de desarrollar
EC (43). Un trabajo realizado en Italia, también encontré mayores riesgos de
desarrollar EC en las personas con mayores ingestas de azucar refinada (44). Similares
resultados se hallaron en un trabajo realizado en una ciudad de los Paises Bajos en
hombres (45).

Respecto de la ingesta caldrica total, los resultados no son concluyentes,
aunque en general los resultados tienden a asociar mayores ingestas energéticas con
mayor riesgo. La mayoria de los estudios sugieren una asociacion positiva (32,39, 42)
sin embargo un trabajo realizado en Italia encontré que en hombres, a medida que
aumentaba la ingesta energética se reducia el riesgo de EC, mientras que los

resultados en las mujeres no fueron significativos (46).
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Las grasas han sido uno de los factores alimentarios mas estudiados en
relacion a sus efectos sobre el desarrollo de EC, dado que los diferentes acidos grasos
fueron sugeridos como factores de riesgo, aunque el mecanismo no estuviera
dilucidado.

Uno de los primeros trabajos que asocid el efecto de los nutrientes con el
desarrollo de desarrollar EC fue el realizado en Japdn. En la muestra estudiada, la
incidencia de la enfermedad subié un 25% en 10 afios, mientras que el consumo de
grasas aumento un 120% (47).

Algunos estudios mas recientes han detectado asociacion positiva entre la
ingesta total de grasas y el riesgo de desarrollar la enfermedad (32,39). Los resultados
mas importantes de asociacion, con mayores riesgos de EC, se hallaron para las grasas
saturadas (32,39, 44 ,48). Respecto de las grasas monoinsaturadas los resultados no
son concluyentes, algunos investigadores las asociaron a mayores riesgos (32), otros a
menores (44) y varios no hallaron asociacion (39). Otros trabajos encontraron que el
consumo de largo plazo de grasas cis insaturadas (tanto mono como poliinsaturadas)
se asociaba a un menor riesgo de desarrollar EC en hombre (49) y el mismo grupo de
trabajo sugirio que el consumo de grasas trans aumentaria los riesgo de desarrollar
esta patologia (50).

Se ha hipotetizado que el colesterol seria un factor de riesgo de LV. Un trabajo
de casos y controles encontré mayores ingestas de colesterol alimentario en los casos
en relacion con los controles (32). Un trabajo realizado en Italia, al realizar el analisis
de riesgo, encontré que el colesterol se comportaba como factor protector, en un
modelo ajustado por el consumo de todos los otros nutrientes (44).

El consumo dietario de proteinas totales fue asociado tanto positiva como
negativamente al riesgo de desarrollar EC. Sin embargo, segun los resultados
obtenidos, seria el origen de las mismas el que determinaria el efecto. En un trabajo
de cohortes realizado con mujeres en los Estados Unidos, se encontré una asociacion
positiva con el consumo proteico total; al clasificar las proteinas en animales y
vegetales, la asociacion fue negativa para el consumo de proteinas de origen vegetal,
y positiva para las de origen animal, en ambos casos con resultados resultaron
estadisticamente significativos (51). Sin embargo, en otro trabajo de seguimiento

realizado en hombres en los Paises Bajos, se encontro que los mayores niveles de
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consumo de proteinas animales actuaban como factores de proteccion ante el riesgo
de EC (45). En Italia, también en hombres, se encontrd asociacion positiva, para el
consumo de proteinas totales (46). Un trabajo recientemente publicado, también
acompano los hallazgos del estudio realizado en Estados Unidos; las proteinas
vegetales se comportaron como un factor de proteccion ante el desarrollo de EC en
mujeres sin antecedentes de diabetes, ni con pérdidas de peso recientes (52).

En relacion al rol que pudieran ejercer los carbohidratos, se ha estudiado el
efecto de los carbohidratos totales y la calidad de los mismos. En trabajos realizados
tanto en Italia como en Espania, la ingesta de carbohidratos totales se comporté como
factor de riesgo en participantes masculinos y femeninos (39,46). En un trabajo
reciente se analizo el efecto de la carga glucémica y el indice glucémico de la
alimentacion sobre el riesgo de desarrollar EC, encontrandose una asociacion positiva
en hombres, lo que sugiere que no sdlo influye la cantidad de hidratos de carbono de
la dieta, sino también la calidad de los mismos (53).

En varios estudios se encontr6 que la ingesta de fibra alimentaria se ha
asociado negativamente al riesgo de desarrollar EC. Uno de los primeros trabajos
realizados en Japdn para analizar factores de riesgo alimentarios, se encontré que la
ingesta de fibra cruda era menor en las casos que en los controles y que en los 10 afos
que abarcd el estudio habia decrecido la ingesta en un 14% (47). En hombres, la
ingesta de fibra total se comporté como factor protector, en un estudio de
seguimiento en Zutphen (45); y en Espafa, los casos consumian menos fibra que los
controles, en mujeres esta diferencia era mayor (32). También en mujeres, en uno de
los estudios realizados en Italia, encontraron a la ingesta de fibra como factor de
proteccion (46). En un trabajo mas reciente, ademas, se halloé que la asociacion es mas
fuerte ante el consumo de fibra insoluble (54).

En relacion al efecto de los micronutrientes, son escasos los resultados
publicados.

El calcio se comportd como factor de proteccion en hombres, al comparar las
ingestas mas altas respecto de las mas bajas (45). También en las mujeres fue menos
consumido por los casos que por los controles (32). En el mismo trabajo se encontrd
que el magnesio y los folatos fueron menos ingeridos por los casos de EC que por los

controles.
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El déficit de magnesio se ha asociado como causante de dislipemias e
hipersecrecion de insulina, lo que podria favorecer a la formacion de calculos biliares.
El consumo de magnesio se estudio en hombres y tanto el uso de suplementos como
la ingesta alimentaria total de magnesio se comportaron como factores protectores
(55). Estos resultados se contraponen con lo hallados en un trabajo de casos y
controles anidado a una cohorte, en el que se hallé que en las mujeres las mayores
concentraciones sanguineas de magnesio se asociaron con mayores riesgos (56).

En Alemania se encontrd una tasa de prevalencia de EC del 7,8% en la
poblacion en general, mientras que en el grupo de personas que consumian
suplementos de Vitamina C, la prevalencia fue del 4,7 %. Al realizar el analisis de
riesgo, la suplementacion con Vitamina C se comporté como un factor protector (57).
También la vitamina C fue menos consumida por las mujeres casos que por las
controles en el estudio realizado en Espafia (32).

Se ha puesto énfasis en el efecto de los antioxidantes sobre la accion de las
enzimas involucradas en el metabolismo del colesterol y de la bilirrubina (58). En un
estudio de casos y controles, se realizé un seguimiento de registros alimentarios y se
encontré que los pacientes consumian menos de 10 de los 16 antioxidantes
estudiados, dentro de los cuales se encontraban el alfa tocoferol, el manganeso, la
vitamina D, los Beta carotenos, la vitamina C, el selenio, el zinc y el fésforo (59). El
mismo grupo de trabajo compard los valores sanguineos de 24 casos de EC y 54
controles; la relacion vitamina E/colesterol fue menor en los casos, al igual que las
concentraciones de Beta carotenos y vitamina C (60).

Hemos encontrado dos trabajos publicados hasta el momento en los cuales a
través de analisis de componentes principales se determinaron patrones de consumo
alimentario y el riesgo de desarrollar EC. En uno de ellos, donde ese estudio parte de
la poblacion Mexico-Americana, se determinaron 4 patrones en las mujeresy 3 en los
hombres. En este Ultimo grupo el patron de consumo tradicional (con alta ingesta de
legumbres, lacteos, granos y panes integrales) actué como factor protector en los
niveles mas altos de consumo (61). El otro trabajo, realizado en Iran, fue publicado
recientemente. Es un estudio de casos y controles, en mujeres y se determinaron dos

patrones de consumo, “Saludable” y “"No saludable”. Al realizar el analisis de riesgo, el
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patron saludable se comportéd como protector ante el riesgo de desarrollar EC y el
patron no saludable como promotor (62).

El indice de Masa Corporal (IMC) ha sido asociado positivamente en la mayoria
de los trabajos en los que se estudiaron factores de riesgo de EC. Esto se evidencia en
multiples estudios realizados en Europa (28, 41, 44,63-65) y también en los pocos
trabajos llevados a cabo en Latinoamérica, uno en Uruguay (18) y dos en Argentina
(19,20). La diferencia, la muestran los trabajos realizados en paises asiaticos, donde la
prevalencia es mas baja, y donde al realizar los analisis multivariados, no se encontrd
asociacion positiva entre el IMCy el riesgo de desarrollar EC (66- 68).

Ademas del IMC, la insulinoresistencia, las dislipemias y el sindrome
metabdlico también se asociaron positivamente al riesgo de desarrollar EC. Uno de
los trabajos mas importantes sobre factores de riesgo de EC realizado en ltalia,
encontrd asociacion positiva para los valores sanguineos de triglicéridos y negativa
para el colesterol (64). En un estudio de casos y controles se concluyd que los casos de
EC tenian mas edad ( hombres y mujeres), mayor indice de masa corporal y mayores
niveles de insuling, y triglicéridos en sangre en ayunas las mujeres respecto de los
controles. Ademas la diabetes fue significativamente mas frecuente en los casos que
en los controles hombres (69). Otro trabajo de asociacion encontro que la prevalencia
de calculos biliares fue mayor en las mujeres que tenian mayores niveles de
insulinemia y péptido C en ayunas (70). El impacto de la alimentacidn sobre la
sensibilidad a la insulina estaria relacionado con la composicion de la dieta y la energia
consumida. Un trabajo publicado en el afio 2008 encontro que los diferentes tipos de
acidos grasos, independientemente del consumo total de grasas alimentarias, afectan
de forma diferente a la sensibilidad a la insulina (712). Una revision de trabajos mas
reciente confirma que la hirpetrigliceridemia se asocia con mayores pesos corporales e
insulinoresistencia, lo que promueve la supersaturacion de colesterol en la bilis y
disminuye la motilidad de la vesicula biliar, ambos factores contribuyentes de la
formacion de calculos biliares (72).

En un estudio de cohortes se observd que la actividad fisica se asocio
inversamente con el riesgo de colecistectomia en mujeres. Cuanto mas actividad fisica
realizaban, consumian mas carbohidratos, fibra, alcohol y café y fumaban menos (73).

El mismo grupo de trabajo, estudiando a una cohorte de hombres, arribé a resultados
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similares, encontrando que la actividad fisica se asocié inversamente al riesgo de
desarrollar EC sintomatica (74). El estudio de casos y controles realizado en Italia,
referenciado anteriormente, encontré que los casos de colelitiasis realizaban menos
actividad fisica que los controles y al realizar el analisis de riesgo la actividad fisica
intervenia como factor protector (44).

La Epidemiologia ha contribuido considerablemente al estudio de los factores
determinantes y a la distribucion de las frecuencias de las enfermedades. Ademas ha
sido, y es, un instrumento de aplicacion al campo de la Salud Publica -sobre todo a la
hora de evaluar y planificar programas de salud-; se ha empleado en la toma de
decisiones, asi como en la evaluacion y control de la calidad de la asistencia sanitaria.
La Epidemiologia Nutricional se diferencia de la Epidemiologia en general por el
manejo de variables de tipo nutricional, de mayor complejidad y dificultad de medida,
y de métodos especificos para su abordaje; siendo esta disciplina la que ha estudiado
no sdlo enfermedades carenciales, sino también aspectos sociales de la nutricion y las
relaciones entre patrones alimentarios y determinadas patologias. Aunque es un area
de investigacion relativamente nueva, los investigadores han utilizado métodos
epidemioldgicos basicos desde hace mas de 200 afios para identificar numerosos
nutrientes esenciales y su intervencion en el desarrollo de las enfermedades. Las
realidades de las sociedades modernas han desviado los objetivos de la epidemiologia
nutricional y han pasado del estudio de las enfermedades carenciales al de las
enfermedades propias de la civilizacidon occidental. La complejidad de la alimentacion
y los multiples factores asociados a ella implican un importante desafio para la

disciplina (75).

Antecedentes del estudio de Casos y Controles
En la década del "9o en la Argentina no existian estudios epidemioldgicos que
mostraran la real prevalencia de LV, ni sus posibles factores de riesgo. Con el objetivo
de determinar la prevalencia de EC en nuestro medio y su asociacion con posibles
factores de riesgo, asi como de comparar las tasas de prevalencia de EC en los
descendientes de europeos que habitaban en Rosario con las halladas en la poblacion
de sus respectivos paises de origen, se realizd un estudio sobre una muestra

representativa de la poblacion adulta de ambos sexos de la ciudad de Rosario (19). En
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este trabajo se aplicé un disefio de muestreo por conglomerados en dos etapas.
Primero se seleccionaron al azar areas censales, siendo la probabilidad de seleccidn
proporcional al numero esperado de viviendas. Luego, dentro de dichas areas se
seleccionaron al azar diez viviendas adyacentes. Una vez realizada la seleccion se hizo
el primer contacto con las viviendas a través de una carta. A continuacion, una
Asistente Social visito a las familias a fin de recoger informacion socio-demografica e
invitar a todos los adultos mayores de 20 afios a concurrir en fecha y horarios
programados a un Centro Médico. Se invitd a participar a 1700 personas de ambos
sexos. La respuesta fue del 69% asistiendo 1173 personas. A todos se les realizo, en
ayunas, una ecografia de abdomen superior. Ademas a cada uno se le realizd un
cuestionario estandarizado y un analisis de sangre. Se les midio altura y peso para
calcular el IMC, en kilogramos por metro cuadrado. La EC se definié como la presencia
de LV o de colecistectomia previa. Se diagnosticdé EC en el 20.5% de los 1173
participantes. Fue mas frecuente en las mujeres (23.8%) que en el masculino (15.5%)
(p=0.0005), asociandose positivamente con la edad y el IMC en ambos sexos y al
numero de embarazos y a la presencia de hipertrigliceridemia en mujeres. Se
estudiaron los diferentes grupos étnicos, encontrando tasas de prevalencia elevadas
de EC en todos los individuos mayores de 60 afios independientemente de su pais
originario. Los descendientes de italianos y espafnoles presentaron cifras de
prevalencia superiores a las descriptas en los trabajos de Italia y Espafa en todos los
rangos etarios. Una de las conclusiones a las que se arribé con dicho estudio fue que
estas diferencias podrian ser atribuidas a factores medioambientales, ya que el origen
genético de los descendientes de italianos y espafioles es el mismo que el de aquellos
que permanecieron en sus paises de origen. Para conocer si las caracteristicas de
quienes no participaron diferian de los individuos que intervinieron en el estudio, a
una submuestra del 78% de los no participantes se les realizd una nueva visita
domiciliaria. Se estudid el sexo, la edad, el nivel socioecondmico y las razones de su
no-concurrencia. Ademas se indago si tenian dolor de origen biliar, si se les habia
diagnosticado LV y si habian sido colecistectomizados. No se encontraron diferencias
significativas en la prevalencia de colecistectomias ni en la presencia de sintomas

entre los individuos participantes y los no participantes. Los resultados hallados
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indicaron que la decision de participar no se deberia a factores que podrian introducir
un sesgo.

En una nueva etapa del proyecto se estudiaron también las caracteristicas
morfoldgicas de las vesiculas y de los calculos para determinar su posible asociacion
con la presencia de sintomas (76).

En nuestro pais, no existian estudios sobre la historia natural de la LV
realizados en una muestra aleatoria de la poblacion general. Por este motivo, se
decidid estudiar, en una tercera etapa del proyecto, los cambios en la morfologia de la
vesicula y de los calculos, la evolucion de estos Ultimos en tamafio y ndmero, la
aparicion de sintomas y los cambios de los mismos, el nUmero de colecistectomias
realizadas en el periodo estudiado y la incidencia de pancreatitis aguda, de cancer
vesicular y de sindrome coledociano en los individuos diagnosticados con LV en el
trabajo previo de prevalencia. Se conformd una cohorte de 149 individuos de ambos
sexos. Se encontraron dificultades para ubicar algunos de los participantes del
proyecto anterior, ya sea porque habian cambiado de domicilio, o porque habian
abandonado la ciudad. Se localizaron y encuestaron 101 personas (67,8%). El tiempo
promedio entre la primer y segunda ecografia fue de 11,3 + 2,3 afios. De las personas
incorporadas, 38 (38%) habian sido colecistectomizadas, 21 (21%) habian fallecido por
causas no vinculadas a la LV y 42 (42%) no se habian sometido a cirugia. De estas
ultimas 29 (69%) fueron re-estudiadas mediante ecografia. En 13 (31%) de las mismas
no se pudo realizar seguimiento ecografico por diversas razones (personas postradas,
falta de interés o residencia actual fuera de Rosario). El 29% de las colecistectomias se
realizaron por prevencion y el 71% después de episodios sintomaticos. El 5% de los
pacientes continud con sintomas luego de haber sido operados. El 85% de las
intervenciones quirurgicas fueron programadas y sélo el 15% de las mismas fueron
cirugias de urgencia. De los pacientes evaluados ecograficamente, el 38% mantenia el
mismo numero de calculos pero con aumento de tamarfo, el 38% no registraba
modificaciones, el 177% presentaba un mayor nimero de calculos pero sin cambios en
el tamano y el 7% presentaba igual nUmero de calculos pero con aumento en el

tamano (19,76).
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Planteamiento del problema
¢Influyen los factores alimentarios en el riesgo de desarrollar Enfermedad

Colelitidsica en la poblacion adulta de la ciudad de Rosario?

Objetivos
Objetivo General:
Determinar por primera vez en nuestro medio el riesgo de EC en relacién con
los distintos factores alimentarios, asi como con los tradicionales factores de riesgo ya

estudiados (sexo, edad, obesidad).

Objetivos Especificos:

e Caracterizar al grupo de casos y controles segun factores socioecondmicos,
ambientales y de comportamiento.

e Determinar el patron de consumo alimentario de los casos y de los controles.

e Comparar las cantidades de macro y micro nutrientes consumidos en
promedio por los casos y los controles.

e Comparar las cantidades consumidas de los diversos grupos de alimentos por
los casos y por los controles.

e Comparar la ingesta de macro y micro nutrientes de los casos y de los
controles con las Raciones Dietéticas Recomendadas (RDA)

e Estimar el riesgo de desarrollo de EC en relacion con los distintos componentes
alimentarios, asi como con los factores de riesgo tradicionalmente estudiados

(sexo, edad, obesidad).
Hipodtesis

Los distintos factores alimentarios (grupos de alimentos, macro vy

micronutrientes y nimero de comidas diarias) modifican el riesgo de desarrollar EC.
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Desarrollo
Materiales y métodos
Tipo de estudio

Se llevd a cabo un estudio analitico retrospectivo transversal de casos y
controles, anidado a un estudio de prevalencia realizado en la ciudad de Rosario entre
los afos 1989 y 1996.

Los disefios de casos y controles han sido, a lo largo de la historia, muy Utiles
para modificar politicas de salud y avanzar en el conocimiento de los factores de
riesgo de las enfermedades. En general, se consideran una alternativa optima en
relacion al costo-efectividad para la identificacion de factores de riesgo, ya que
permiten, con menos recursos tanto econdmicos como temporales estudiar muestras
poblacionales. Aunque se recomienda no generalizar los resultados obtenidos en este
tipo de estudios, los hallazgos permiten apoyar relaciones de causa-efecto (77).

En particular, los disefios de casos y controles anidados, se aplican cuando es
imposible por cuestiones operativas, abordar a la totalidad de los participantes de la
cohorte inicial, ademas el uso de este diseiio reduce el sesgo de seleccion porque los
casos y los controles provienen de la muestra poblacional seleccionada para el estudio
inicial. A esto se suma que son operativamente mas simples de llevar a cabo, sobre
todo cuando se utilizan instrumentos que requieren un tiempo importante de
contacto con los participantes, como ocurrid en este estudio, en el que cada entrevista
demandd entre 45y 60 minutos, sumado al tiempo de la realizacion de la ecografia,
para los controles, estos tiempos superaron los 9o minutos por participante. Ademas
se considera que la pérdida en la eficiencia estadistica es relativamente menor que en
los disefios tradicionales de casos y controles, en comparacion con los disefios de
cohortes (78).

Existe un antecedente de estudio de casos y controles de EC anidado a un
estudio de cohortes, realizado en Copenhague, Dinamarca. Se recluto el 4 % de la
cohorte inicial entre los casos y los controles (56).

Especificamente en la epidemiologia nutricional, los estudios de casos vy
controles pueden proporcionar informacion de forma mas eficiente y rapida que los
estudios de cohortes, ya que se trabaja con muestras mas pequefas y no es necesario

realizar sequimientos (75).
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Grupos de estudio

Se definieron como pacientes con EC a aquellos individuos que presentaron LV
o que habian sido colecistectomizados por LV. En este estudio los casos fueron las
personas con EC que participaron del estudio de prevalencia previo y que fueron
nuevamente contactadas y entrevistadas, y aquellos individuos que no habiendo
presentado EC en el estudio inicial fueron contactados nuevamente y a través de la
ecografia se detectd que habian desarrollado la enfermedad en el transcurso de los
anos.

Los siguientes hallazgos ecograficos fueron considerados como indicadores de
la presencia de LV: 1) una o mas estructuras ecogénicas moviles con sombra acustica
posterior; 2) una o0 mas estructuras ecogénicas moviles, sin sombra acustica posterior,
y 3) estructuras ecogénicas en proyeccion de la vesicula con sombra acustica
posterior. Se definid como colecistectomizados a aquellos individuos con historia
positiva de colecistectomia, ausencia de vesicula en la ecografia y presencia de cicatriz
quirurgica.

Los controles se conformaron con una sub-muestra aleatoria de los individuos
que al participar del primer proyecto habian presentado un estudio ecografico normal,
a los que se les realizd una nueva ecografia de abdomen superior, en ayunas, en
decubito dorsal, ventral e izquierdo y de pie, con un equipo de alta resolucion, para
descartar la presencia de LV asintomatica que pudieran haber desarrollado a lo largo
de los anos trascurridos desde el primer proyecto.

Aligual que lo sucedido en el estudio de prevalencia, para el proyecto actual se
contd con el aval de la Fundacion Villavicencio para poder realizar las ecografias. Las
mismas se llevaron a cabo en el Instituto Cardiovascular de Rosario (ICR).

En una primera etapa se contactaron telefénicamente a las personas que
presentaron la enfermedad en el estudio anterior, y la entrevista se realizd en sus
hogares tras acordar una visita con dia y horario.

Posteriormente se contactaron telefonicamente a aquellas personas que en el
estudio de prevalencia no presentaban la enfermedad y se las cito al ICR para la

realizacion de la nueva ecografia y de la entrevista.
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Variables

Variable dependiente o respuesta

v" Presencia/ausencia de EC.
Confirmado por diagnostico de ecografia de abdomen en ayunas.

Covariables o variables intervinientes

Factores bioldgicos
v’ Edad.
Tiempo en afos de vida de los participantes hasta el momento del
diagndstico.
v’ Sexo.
Hombre-Mujer.
v' Peso/Talla. IMC.
Con el peso en Kilogramos y la talla en metros se calculd el IMC. Se
establecieron cuatros categorias:
Bajo peso, menos de 18 kg/m*
Normopeso, entre 18y 25 kg/ m*
Sobrepeso, entre 25y 30 kg/ m*
Obesidad, mas de 30 m*
v" Origen de los abuelos
Se consider6 la homogeneidad en las etnias originarias,
estableciéndose cuatro grupos:
Dos abuelos italianos y dos espafoles
Cuatro abuelos espafioles
Cuatro abuelos italianos
Cuatro abuelos de diferentes origenes
Factores socioeconémicos
v' Estrato social
Se establecio a través de la Situacidn ocupacional y Nivel de
instruccion. Quedaron conformadas cinco categorias:
Alto
Medio alto
Medio
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Bajo

Carenciado
Factores socio ambientales y de la conducta
Habito de fumar.
No Fumador, aquel que nunca consumié cigarrillos.
Fumador Leve, aquel que fumd menos de 10 afos, menos de 10
cigarrillos por dia.
Fumador Moderado, aquel que fumoé menos de 10 afios, mas de 10
cigarrillos por dia.
O mas de 10 aflos, menos de 10 cigarrillos por dia.
Fumador Severo, aquel que fumo mas de 10 anos, mas de 10 cigarrillos
por dia.
Consumo de liquidos.
Considerando el volumen en centimetros cubicos por dia.
NUmero de comidas diarias.
Cantidad de ingestas que realizaba habitualmente el encuestado a lo
largo del dia.
Consumo de suplementos vitaminicos y minerales, y edulcorantes
artificiales.
Consumio o no consumid.
Consumo de laxantes, antidcidos, analgésicos y antipiréticos.

Consumid o0 no consumio.

Variables independientes

v
v

Consumo energético (kcal).

Consumo de alimentos en gramos (g) (210 items + formas de coccion).
Ingesta de macronutrientes en g, micronutrientes en miligramos (mg)
o microgramos (pg), fibra en g y alcohol en g, calculados a partir de la
ingesta alimentaria declarada en el FFQ (Cuestionario de frecuencia de

consumo).
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Técnicas e instrumentos de recoleccion de los datos

A todos los participantes se les realizé una entrevista personal para consignar
edad, sexo, talla, peso, estrato social, habito de fumar, presencia de enfermedades,
consumo de liquidos, numero de comidas, consumo de suplementos vitaminicos y
minerales y consumo de antiacidos y laxantes. Se indagé ademas el pais de origen de
los padres y abuelos.

Con el peso y la talla se IMC, definiéndose como sobrepeso un IMC entre 25y
30y como obesidad un IMC mayor de 30 (79).

El consumo en cantidad y calidad de alimentos, y otros factores asociados a la
alimentacion, fueron recolectados a través de un cuestionario semi-cuantitativo de
frecuencia de consumo de alimentos (FFQ) con 210 items que ha sido validado por un
grupo de investigadores argentinos (80).

Para determinar el tamafio de las porciones de los alimentos se empled un
Atlas fotografico de porciones estandarizadas, desarrollado por el mismo grupo de
trabajo (81), que permitio definir entre pequeia, mediana o grande a las mismas.

El FFQ es el método mas apropiado para la obtencion de datos sobre
alimentacion en estudios epidemioldgicos y es considerada una herramienta
metodoldgica clave de la epidemiologia nutricional (75). Con los datos obtenidos a
través de un FFQ se puede estimar la real ingesta de alimentos, ya que permite
obtener informacion valida y representativa sobre el consumo habitual de los mismos.
De esta manera se pueden categorizar a los individuos en funcidon del nivel de
consumo de alimentos, por ende tiene un gran potencial para discriminar aquellas
personas que consumen mucho un alimento o grupo de ellos, en relacion a las que lo
consumen poco o no lo hacen nunca. En particular en los estudios de casos y
controles, es muy Util para comparar las ingestas habituales de ambos grupos.
Ademas, es practico, econdmico y no altera los patrones de consumo habitual de los
participantes (82). Los FFQ han sido utilizados en multiples estudios epidemioldgicos
y se han encontrado asociaciones coherentes y claras al estudiar diversas patologias, y
una buena correlacion con biomarcadores (83).

A través de un software desarrollado por el mismo grupo de investigadores
argentinos, asociado al FFQ, se calculd la cantidad promedio de cada alimento

consumido y la cantidad de cada uno de los macronutrientes -carbohidratos,
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proteinas, grasas- y micronutrientes- vitaminas; A, B1, B2, B, B6, C, E y K —minerales;
hierro, calcio, fésforo, selenio y zinc- contenidos en los mismos. Ademas se calcularon
los diferentes acidos grasos, para luego poder agruparlos segun fueran saturados,
monoinsaturados o poliinsaturados. El mismo programa permitio obtener el
consumo energético en Kilocalorias (kcal), la ingesta de fibra soluble e insoluble, de
colesterol y de alcohol (84).

Cabe destacar que dicho programa calcula el consumo alimentario segun la
estacionalidad de los alimentos vegetales, hortalizas y frutas.

Los alimentos fueron agrupados segun origen para poder calcular el consumo
promedio diario de cada grupo alimentario y poder caracterizar la ingesta de los casos

y de los controles. De esta manera se generaron 31 grupos de alimentos:

Grasas animales Crema de leche, grasa vaca, grasa de cerdo, manteca
y mayonesa.

Grasas vegetales Aceite de girasol, maiz, oliva, uva, soja 'y mezcla.

Grasas totales Sumatoria de grasa animales y vegetales.

Lacteos enteros Queso rallado, queso de rallar, queso mantecoso,

queso semiduro, ricota, leche enteray yogur entero.

Lacteos descremados Leche descremada y yogur descremado

Lacteos totales Sumatoria de lacteos enteros y descremados

Pollo con piel Todos las presas de pollo con piel.

Pollo sin piel Todas las presas de pollo sin piel.

Pollo total Sumatoria de pollo con piel y sin piel.

Carne vacuna grasa Todos los cortes de carne vacuna grasos, con

diferentes métodos de coccidn.

Carne vacuna magra Todos los cortes de carne vacuna magros, con

diferentes métodos de coccion.

Carne vacuna total Sumatoria de carnes vacunas magras y grasas.

Todos los pescados con diferentes métodos de

Pescado coccion, mas pescados enlatados como sardina vy
atun.
Cerdo Todos los cortes de carne de cerdo con diferentes
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métodos de coccidn

Legumbres

Arvejas, garbanzos, porotos, lentejas y soja.

Visceras

Chinchulines, lengua, mollejas y seso.

Fiambres y embutidos

Bondiola, chorizo, jamdn cocido, jamdn crudo,
morcilla, mortadela, panceta, queso de cerdo, salame
de Milan, salamin, salchicha parrillera, salchicha de

Viena y salchichoén.

Huevos

Huevos, claray yema.

Cereales, pastas y granos

Bizcochos, facturas, galletitas dulces, galletitas

saladas, galletitas integrales, granos integrales y no
integrales, pan con grasa, pan francés, pan negro,

pastas.

Frutas secas

Almendras, maniy nuez.

Golosinas, azucares, dulces

y postres

Azucar, cacao, caramelos, dulce de leche, golosinas,
mantecol, mermelada, miel, helados, tortas fritas y

tortas o postres.

Bebidas azucaradas

Gaseosas y jugos artificiales.

Bebidas alcohdlicas

Aperitivos, bebidas espirituosas, cerveza, ginebra,

grapa, vino y wiski.

Infusiones

Mate cocido, mate de bombilla, té, café.

Hojas verdes

Acelga, achicoria, espinaca, lechuga y berro.

Vegetales rojos y amarillos

Pimiento, tomate, zanahoria, zapallo, batata y

calabaza.

Coles

Braocoli, coliflor, repollo.

Otros vegetales

Arvejas, ajo, alcaucil, apio, berenjena, cebolla,

chauchas, choclo, esparragos, pepino, rabanito,
remolacha y zapallito.

Papa Papa en diferentes formas de coccion.

Hortalizas Sumatoria de hojas verdes, vegetales rojos y

amarillos, coles y otros vegetales.

Frutas ricas en vitamina Ay C

Frutilla, limén, mandarina, naranja, pomelo.
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Otras frutas Anang, banana, ciruela, damasco, durazno, kiwi,

manzana, melon, pera, sandia y uva.

Total de frutas Sumatoria de frutas ricas en vitamina A y C y otras

frutas.

Ademas algunos alimentos se analizaron individualmente en vista de los
efectos sobre el desarrollo de la EC encontrados en otros estudios:

AzuUcar

Café

Las frutas y los vegetales se clasificaron segun subtipos, considerando
principios nutricionales principales de cada uno. Esta clasificacion, ya se ha utilizado
en otros estudios epidemiolodgicos y es una seleccion que se adecud a las necesidades
en la realizacion de este trabajo (85).

Los consumos promedios de nutrientes se compararon con las
recomendaciones para personas mayores de 5o anos, en vista de la edad promedio de

los participantes de la muestra (86).

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas correspondientes a las caracteristicas generales de
los casos y los controles se resumieron como promedios + desvios estandar, y para las
variables cualitativas se calcularon las frecuencias absolutas y relativas (porcentaje)

Las comparaciones de las caracteristicas generales entre casos y controles se
realizaron aplicando pruebas T de student (para las variables continuas) y pruebas de
Chi cuadrado (para las variables categoricas).

Se calcularon los promedios de consumo diario y los desvios estandar del
consumo energético, del consumo de macro y micro nutrientes y de cada grupo de
alimentos. Se obtuvieron, ademas, los promedios y los errores estandar del consumo
de macro y micro nutrientes y de cada grupo de alimentos ajustados por el consumo
energético. La significacion estadistica de las diferencias entre casos y controles se
evaluo aplicando modelos lineales generales.

Para determinar los patrones de consumo alimentario se realizé un analisis de
componentes principales. Para el mismo se emplearon las variables que

representaban el consumo de los diferentes grupos de alimentos. Para la
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identificacion de las direcciones de maxima variabilidad de los datos se buscaron los
autovalores y autovectores de una matriz de correlaciones. A partir de los mismos
quedaron determinados los componentes, por la combinacion lineal de las variables
originales, siendo los pesos las componentes de los autovectores asociados a cada
autovalor. Para la interpretacion de las componentes, se utilizaron las correlaciones
entre las variables originales y cada componente principal (es decir, las cargas). De
esta manera se quita el efecto de la variabilidad de cada una de las variables en la
lectura de cada componente.

También se realizaron analisis adicionales basados en modelos de regresion
logistica multiple para evaluar si existe tendencia de un menor o mayor riesgo de EC
a medida que aumentaba el consumo de cada alimento o nutriente. Las medidas de la
asociacion entre los factores alimentarios y la EC estan dadas por los riesgos relativos
estimados a través de los odds ratios (OR), y su significacion estadistica se evaluo por
medio de pruebas basadas en intervalos de confianza del 95% (IC). Los OR estiman la
relacion entre el numero de veces que el evento se presenta o0 no, y es una
aproximacion del Riesgo relativo. Un resultado mayor a 1, implica que la exposicion al
factor aumenta las chances de que ocurra el fendmeno que se estd estudiando, por
ende es de riesgo. En cambio si el resultado es menor a 1, el factor se estaria
comportando como protector. Para que estos resultados sean significativos, el
intervalo de confianza no debe incluir a la unidad (87).

Para el calculo de los OR la muestra estudiada se dividio en terciles de
consumo. Los datos se ordenaron de menor a mayor para establecer como “bajo
consumo” el primer tercil, “consumo intermedio “el sequndo y “alto consumo™ el
tercero. Para cada tercil de consumo se calcularon los OR correspondientes, utilizando
al grupo de bajo consumo como categoria de referencia. Para evitar el efecto
confundidor de las variables descriptivas cuyas diferencias entre casos y controles
resultaron significativas, las mismas fueron incluidas en el modelo de regresion
logistica multiple. Se realizd, también, el ajuste por la energia total consumida,
debido a que la ingesta de nutrientes se correlaciona con la misma; y de esta manera
se evita que actue como variable confundidora permitiendo detectar realmente el
efecto de las intervenciones dietéticas. El analisis de riesgos de las enfermedades

debe basarse en principios isoenergéticos (88).

31




Para la realizacion de los calculos estadisticos se utilizaron programas del

paquete estadistico STATA (89).

Consideraciones éticas
Este proyecto fue revisado y aprobado por el Comité de Etica de la Facultad de
Ciencias Médicas de la Universidad Nacional de Rosario. Resolucion CD N° 1123/2011.
La investigacion se realizo de acuerdo con las normas éticas establecidas en 1964 en la
Declaracion de Helsinki'y sus modificaciones posteriores.
Todos los participantes dieron la aprobacion a participar en la investigacion a

través de la firma de un consentimiento escrito informado.
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Resultados
Descripcion de la muestra estudiada

La muestra de este trabajo, quedd conformada por 51 casos y 69 controles,
representando al 10 % de la muestra del estudio de prevalencia con el que esta
anidado este estudio de casos y controles. Se contactaron 43 personas que habian
presentado la enfermedad en el estudio de prevalencia y 77 personas que en aquel
momento estaban sanas, sin embargo al realizarles la ecografia se detectaron 8
nuevos casos, y estas personas pasaron a formar parte del grupo casos (Figura 1).

Figura1

ESTUDIO DE CASOSY CONTROLES ANIDADO A UN ESTUDIO DE PREVALENCIA

SE CITARON 1700 PERSONAS
(MUESTREO POR CONGLOMERADOS DE LA CIUDAD DE ROSARIO)

]

PARTICIPARON 1173 PERSONAS
ESTUDIO DE 69% DE RESPUESTA

PREVALENCIA 1

PREVALENCIA GLOBAL DE EC
20.5%

1 1

L ]
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PARTICIPARON 120 PERSONAS
10,2% DE LAMUESTRA

ESTUDIO DE 43 CASOS 8 CASOS
CASOSY DETECTADOS NUEVOS
CONTROLES EN EL ESTUDIO DETECTADOS
DE CONLA
PREVALENCIA ECOGRAFIA
69 CONTROLES
51 CASOS CONFlcR('jNILADOS
ECOGRAFIA

Se destaca que la totalidad de las ecografias fueron realizadas por la misma
médica, especialista en diagnostico por imagenes y en la misma institucion, ICR;
disminuyendo de esta manera el sesgo en el diagnostico.

En relacion a las caracteristicas generales de la muestra, no se hallaron
diferencias de sexo entre casos y controles (p=0,74). La edad promedio de los casos
fue 50,65 y la de los controles 53,28 sin diferencias estadisticamente significativas

(p=0,34). Ambos resultados mejoran la representatividad de los grupos, ya que en
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relacion al sexo son las mujeres quienes tienen prevalencias mas altas de la
enfermedad debido a factores hormonales y a la paridad; y la edad también es un
factor de riesgo determinado.

El IMC promedio de los casos fue de 28,1 kg/m2 y en los controles fue de 26,7
kg/m2, sin diferencias estadisticamente significativas (p=0,22). Al distribuir los casos y
los controles segun el IMC categorizado, tampoco de esta manera se hallaron
diferencias significativas (p=0,72). Sin embargo, al agrupar las categorias Bajo peso y
Normal, contra las que indican sobrepeso (Sobrepeso y Obesidad), si se hallaron
diferencias significativas (p=0,015). Tal como se observa en la Figura 2, los controles se
distribuyeron mas hacia el primer grupo en relacion con los casos.

Tampoco se encontraron diferencias en la distribucion del estrato social entre
casos y controles (p=0,2), ni en el origen étnico de los abuelos (p=0,58). Estos dos
aspectos también muestran homogeneidad de la muestra, ya que el estrato social
puede marcar una tendencia en la capacidad de compra de los alimentos y la igualdad
en el origen étnico reduce parte de los efectos de la carga genética.

No hubo diferencias entre los casos y los controles segun el habito de fumar,
clasificando a los participantes en No fumadores, Fumadores leves, Moderados y
Severos (p=0,752).

Al analizar el consumo del volumen de liquidos consumidos por dia, no se
hallaron diferencias entre los casos y los controles (p=0,28).

El numero de comidas diarias si arrojo diferencias estadisticamente
significativas entre casos y controles (p=0,025). Tal como lo muestra la Figura 3, el
numero de ingestas diarias que realizan los casos es menor que el de los controles.

Respecto de las enfermedades reportadas por los participantes, sélo se
encontro diferencia entre los casos y los controles para la hipertension arterial, que
fue mas reportada por los casos que por los controles (p=0,001). No sucedidé lo mismo
con la diabetes (p=0,133) ni con el colesterol y los triglicéridos en sangre (p=0,57).

Los laxantes (p=0,023) y los analgésicos (p=0,046) fueron mas consumidos por
los casos que por los controles, y no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en las ingestas de suplementos vitaminicos y minerales (p=0,26), ni de

edulcorantes (p=0,13).
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Figura 2
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Figura 3
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Determinacion de patrones de consumos
Al realizar el analisis de componentes principales, de las tres primeras
componentes principales obtenidas, se determinaron dos que permiten diferenciar a
los casos de los controles: la primera y la tercera. De esta manera quedaron

conformados 2 patrones de consumo alimentario.
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La primera componente se caracterizd por tomar valores altos cuando se
tienen altos consumos de grasas animales, visceras, bebidas azucaradas, azucar,
papas, cereales, pastas y granos, fiambres y embutidos, pollo con piel y carne vacuna
grasa y bajos consumos de vegetales rojos y amarillos, coles, otras frutas y pescado,
quedando asi conformado el Patron 1, que decidimos llamar "Poco saludable™. La
tercera componente adopto valores altos cuando se tienen altos consumos de pollo
sin piel, frutas secas, carne vacuna magra, otras frutas, lacteos enteros y frutas ricas
en vitamina A y C y bajos consumos de pollo con piel, hojas verdes y coles,
definiéndose de esta manera el Patron 2, al que nombramos como “Saludable™.

Al comparar los casos de los controles; los casos presentaron altos valores en la
primera componente, mientras que los controles tienen en mayor medida valores
bajos o negativos. Los controles tomaron con mayor frecuencia valores altos de la
tercera componente en comparacion con los casos. Esto se observa en la Figura 4,
donde los puntos azules, que son los casos predominan en los cuadrantes inferior y
superior derecho, mientras que los controles, representados por puntos rojos, se
ubicaron en los cuadrantes izquierdos.

De esta manera, los casos se caracterizan mayoritariamente por un consumo
determinado por el Patron Poco saludable y los controles por el Patrén Saludable.

Figura 4
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Diferencias de consumo de nutrientes

Respecto de la ingesta de energia promedio diaria, se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre los casos y los controles (p=0,002); el promedio
de consumo para los casos fue de 3218,2 Kcal/dia y para los controles 2659,8 Kcal/dia,
tal como se observa en la Figura 5.

Figura s
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En la Tabla 1 se observan las diferencias de consumo de macronutrientes,
acidos grasos y colesterol, crudas y ajustadas por el valor caldrico total. Luego del
ajuste por la energia total consumida resultaron con diferencias significativas las
proteinas, que fueron mas consumidas por los controles y los lipidos totales y los

acidos grasos monoinsaturados, que fueron mas consumidos por los casos.
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Tabla 1. Diferencias de consumo promedio diario de macronutrientes y
colesterol entre los casos y los controles.

Macronutrientes  CA/CO Media Desvio p- Media Error p-
y colesterol Cruda estandar asoc Ajustada estandar asoc
por VET
Hidratos de Controles 297,62 91,59 0,013 319,96 6,92 0,702
Carbono (g) Casos 346,03 119,66 315,80 8,10
Proteinas (g) Controles 116,83 38,56 0,358 124,70 2,63 0,004
Casos 123,25 36,40 112,60 3,08
Lipidos(g) Controles 104,26 47,53 0,000 116,44 2,49 0,028
Casos 141,64 57,67 125,17 2,92
Acidos grasos Controles 39,92 21,30 0,000 44,94 1,32 0,037
Monoin(sa)turados Casos 56,10 24,01 49,30 1,54
Acidosggrasos Controles 15,50 8,60 0,001 17,07 0,78 0,092
Polinsaturados Casos 21,27 9,12 19,15 0,91
(9
Acidos grasos Controles 42,59 21,51 0,000 47,85 1,39 0,054
Saturados(g) Casos 59,21 26,13 52,10 1,63
Colesterol(mg)  Controles 409,74 192,48 0,008 448,24 17,15 0,662
Casos 512,14 222,89 460,06 20,08

De la ingesta de minerales no hubo diferencias al calcular los promedios de
consumo crudos; al ajustar por la energia total consumida el calcio y el fosforo
resultaron ser mas consumidos por los controles en relacion con la ingesta de los
casos, con resultados estadisticamente significativos, tal como se observa en la Tabla

2.
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Tabla 2. Diferencias de consumo promedio diario de minerales entre

casos Yy los controles.

los

Minerales  CA/CO Media Desvio p- Media Error p-
Cruda estandar asoc Ajustada estandar asoc
por VET
Hierro  Controles 20,65 6,48 0,087 22 0,56 0,288
(mg) Casos 22,87 7,59 21,06 0,66
Calcio Controles 1088,06 488,81 0,122 1139,16 54,21 0,003
(mg) Casos 948,78 477,37 879,64 63,45
Fosforo Controles 1666,97 466,88 0,941 1765,22 37,30 <0,001
(mg) Casos 1673,68 523,09 1540,75 43,67
Selenio  Controles 114,32 40,69 0,473 119,49 4,92 0,424
(hg) Casos 120,28 49,89 113,29 5,76
Zinc(pg) Controles 11113,78  4677,33 0,793  11717,45 546,83 0,174
Casos 11358,22  5488,23 10541,49 640,11

En la Tabla 3 se observan las diferencias de consumo de las vitaminas.

Ajustando por la energia total consumida la vitamina A y la vitamina K resultaron ser

mas ingeridas por los controles en relacion a los casos.
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Tabla 3. Diferencias de consumo promedio diario de vitaminas entre los
casos Yy los controles.

Vitaminas CA/CO Media Desvio p- Media Error p-
Cruda estandar asoc Ajustada estandar asoc
por VET
Vitamina Controles 3373,79 2645,34 0,064 3492,36 280,65 0,016
A (pg) Casos 2570,32 1803,62 2409,9 328,52
Vitamina Controles 1,31 0,45 0,266 1,40 0,04 0,067
B1 (mg) Casos 1,40 0,51 1,29 0,05
Vitamina Controles 2,29 0,87 0,283 2,46 0,10 0,300
B2 (mg) Casos 2,51 1,31 2,29 0,12
Vitamina Controles 22,92 8,53 0,026 24,51 0,81 0,972
Bs (mg) Casos 26,69 9,75 24,55 0,95
Vitamina Controles 1,60 0,56 0,147 1,68 0,07 0,983
B6 (mg) Casos 1,77 0,68 1,67 0,08
Vitamina Controles 234,09 142,95 0,260 253,04 18,16 0,725
C(mg) Casos 268,63 191,49 242,99 21,26
Vitamina Controles 8,67 4,31 0,739 9,15 0,51 0,280
E (mg) Casos 8,95 4,79 8,29 0,59
Vitamina Controles 979,44 461,09 0,887 1046,31 40,72 0,024
K (mg) Casos 990,56 364,17 900,09 47,67

Respecto del consumo de alcohol, no se hallaron diferencias entre el grupo de
casos y el de controles. La fibra total e insoluble fueron mas ingeridas por los controles
y la soluble por los casos. Al ajustar por la energia total consumida los resultados no
fueron estadisticamente significativos, excepto para la fibra insoluble, tal como puede

observarse en la Tabla 4.
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Tabla 4. Diferencias de consumo promedio diario de alcohol, fibra soluble,
insoluble y total entre los casos y los controles.

Minerales CA/CO Media Desvio p- Media Error p-
Cruda estandar asoc Ajustada estandar asoc
por VET
Fibras Controles 5,73 2,32 0,408 6,09 0,23 0,182
Solubles
(9) Casos 6,09 2,36 5,61 0,27
Fibras Controles 16,51 7,06 0,453 17,18 0,78 0,041
Insolubles
(9) Casos 15,55 6,63 14,64 0,92
Alcohol  Controles 10,81 15,66 0,684 11,70 1,64 0,225
(9)
Casos 9,77 10,74 8,56 1,92
Fibra Controles 22,23 9,12 0,718 23,26 0,99 0,053
Total
(9) Casos 21,64 8,75 20,25 1,15

Diferencias de consumo de los grupos de alimentos

Como puede observarse en la Tabla 5, al calcular las diferencias de consumo de
los grupos de alimentos, entre casos y controles crudas, fueron varios donde las
mismas fueron estadisticamente significativas. Al ajustar por el valor energético total,
algunas se mantuvieron (Grasas totales, Vegetales rojos y amarillos, Frutas secas,
Otras frutas, Pollo con piel, Pollo sin piel, Lacteos descremados, Lacteos totales,
Fiambres y embutidos) otras se perdieron (Cereales, pastas y granos, Azucar, Grasas
animales, Grasas vegetales, Carne vacuna magra, Visceras) y aparecieron nuevas
diferencias significativas (Otros vegetales, Vegetales totales, Frutas frescas totales,

Cafe).
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Tabla 5. Diferencias de consumo promedio diario de los grupos de
alimentos entre los casos y los controles.

Grupos de CA/CO Media Desvio p-asoc Media Error p-asoc
alimentos Cruda estandar Ajustada estandar
(9) por VET
Cereales,
pastasy Controles 216,22 102,96 0,001 232,43 10,54 0,108
granos Casos 281,22 111,84 259,29 12,34
Bebidas Controles 116,43 223,44 0,077 143,58 35,34 0,413
azucaradas Casos 225,87 391,73 189,15 41,37
AzUcar Controles 11,66 16,30 0,042 13,35 2,30 0,268
Casos 19,68 23,86 17,38 2,70
Golosinas,
azucares, Controles 66,72 46,30 0,131 73,17 6,26 0,859
dulcesy Casos 83,65 68,57 74,92 7,33
postres
Grasas Controles 11,08 6,93 0,03 12,03 1,22 0,19
vegetales Casos 15,83 14,06 14,55 1,42
Grasas Controles 12,45 19,01 0,007 15,13 2,31 0,166
animales Casos 23,79 24,44 20,17 2,70
Grasas Controles 23,53 19,43 <0,001 27,15 2,39 0,046
totales Casos 39,61 29,23 34,72 2,80
Otros Controles 62,63 54,11 0,103 65,68 5,57 0,021
vegetales Casos 49,29 34,48 45,16 6,52
Hojas verdes Controles 85,38 78,60 0,886 87,65 8,73 0,599
Casos 83,49 60,38 80,42 10,22
Papas Controles 49,83 46,95 0,181 55,89 8,98 0,735
Casos 68,89 104,34 60,68 10,51
Coles Controles 22,44 44,93 0,421 22,31 4,90 0,467
Casos 16,50 31,57 16,68 5,74
Vegetales
rojosy Controles 224,77 143,63 0,001 230,84 15,22 <0,001
amarillos Casos 150,47 96,63 142,26 17,82
Vegetales Controles 445,05 249,19 0,069 462,37 26,43 0,006
totales Casos 368,63 187,70 345,20 30,94
Otras frutas Controles 166,45 187,11 0,05 172,90 18,99 0,025
Casos 113,87 100,07 105,13 22,23
Frutas ricas
envitamina Controles 10599 141,24 0,334 115,69 14,54 0,058
AyC Casos 84,99 95,98 71,87 17,02
Frutas
frescas Controles 272,44 280,15 0,105 288,60 29,01 0,016
totales Casos 198,86 183,72 177,00 33,96
Frutas secas Controles 2,18 3,54 <0,001 2,16 0,35 0,002
Casos 0,41 1,29 0,43 0,41
Carne Controles 51,98 72,39 0,006 65,48 6,54 0,478
vacuna grasa Casos 91,07 78,81 72,80 7,66
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Grupos de CA/CO Media Desvio p-asoc Media Error p-asoc
alimentos Cruda estandar Ajustada estandar
(9) por VET
Carne
vacuna Controles 52,56 61,46 0,117 54,24 6,41 0,058
magra Casos 37,27 36,77 34,99 7,50
Carne Controles 104,54 91,12 0,141 119,72 7,77 0,33
vacuna Casos 128,33 80,96 107,79 9,10
Carnecerdo Controles 10,16 24,44 0,745 10,71 2,63 0,529
Casos 8,87 16,57 8,11 3,08
Pescado Controles 22,54 25,98 0,215 21,98 2,83 0,369
Casos 17,21 18,51 17,97 3,32
Pollo con Controles 26,22 52,19 <0,001 29,08 8,44 <0,001
piel Casos 90,97 87,67 87,11 9,88
Pollo sin piel Controles 106,28 107,57 <0,001 111,80 10,57 <0,001
Casos 39,09 52,70 31,63 12,38
Pollototal Controles 132,50 104,50 0,889 140,88 10,86 0,197
Casos 130,06 77,91 118,74 12,71
Lacteos Controles 110,75 147,10 0,477 119,80 15,55 0,117
enteros Casos 93,48 105,70 81,24 18,20
Lacteos Controles 235,49 215,01 0,012 240,59 25,69 0,007
descremados  Casos 136,41 202,01 129,51 30,08
Lacteos Controles 346,24 219,39 0,004 360,39 25,21 <0,001
totales Casos 229,90 201,83 210,75 29,51
Bebidas Controles 108,27 141,29 0,624 115,67 15,19 0,228
alcohdlicas Casos 96,78 103,75 86,77 17,78
Legumbres Controles 7,92 10,10 0,518 7,74 1,23 0,687
Casos 6,72 9,95 6,96 1,44
Huevos Controles 14,88 13,12 0,232 16,02 1,97 0,691
Casos 18,81 20,42 17,26 2,30
Embutidosy Controles 34,50 30,42 0,007 37,13 5,38 0,027
fiambres Casos 59,63 59,11 56,07 6,30
Café Controles 97,41 101,53 0,111 102,23 12,43 0,035
Casos 66,95 104,35 60,43 14,56
Infusiones  Controles 377,35 313,27 0,434 389,89 32,68 0,184
Casos 338,24 196,22 321,28 38,26
Visceras Controles 3,10 10,43 0,05 3,86 1,23 0,295
Casos 6,91410 10,41 5,89 1,44

De esta manera resultd que los casos se caracterizaron por mayores ingestas

de Grasas totales, Pollo con piel y Fiambres y embutidos. Mientras que los controles,

presentaron mayores consumos estadisticamente significativos de Otros vegetales,

Vegetales rojos y amarillos, Vegetales totales, Otras frutas, Frutas frescas totales,

Frutas secas, Pollo sin piel, Lacteos descremados, Lacteos totales y Café.
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Analizando descriptivamente la ingesta real de los casos y los controles, y
comparandolo con las recomendaciones de las Guias Alimentarias para la Republica
Argentina (90), obtuvimos las siguientes apreciaciones:

Los casos consumieron en promedio 3 huevos y los controles 2 huevos por
semana, respetando asi, la indicacion de consumir hasta 3 unidades semanales por las
Guias.

Las carnes grasas fueron consumidas por los casos 3 a 4 veces por semana
mientras que en los controles esta ingesta fue de 2 veces semanales. La carne magra,
los casos la consumieron 2 a 3 veces por semana y los controles entre 3 y 4 por
semana. El pollo con piel y sin piel fue consumido en forma opuesta entre los casos y
los controles. Los casos consumieron 10 porciones de pollo con piel y 5 de pollo sin
piel al mes; y los controles 3 porciones de pollo con piel y 14 sin piel mensualmente. El
consumo de cerdo fue similar en los 2 grupos, de 1 a 2 porciones mensuales. La
ingesta de pescado fue de 4 porciones por mes en los casos y 5 en los controles. De
esta manera se observa que el consumo de carne vacuna es superior al recomendado,
3 veces por semana, tanto por los casos como por los controles, aunque los controles
respetaron la recomendacion de seleccionar cortes magros. El pollo, se recomienda
que sea consumido 2 veces por semana, estos valores se alcanzaron, sin embargo los
casos fueron los que menos respetaron la recomendacion de sacarle la piel. La carne
de pescado, que se sugiere sea consumida 1 vez por semana, tanto los casos como los
controles la cumplieron en promedio. Las visceras fueron consumidas por los casos 2
veces al mesy por los controles 1 vez por mes.

Los fiambres y embutidos fueron consumidos 5 porciones por semana por los
casos y la mitad, 2 y media, por lo controles. Estas ingestas se recomienda que sean
limitadas a situaciones esporadicas.

En relacion al consumo de grasas, las vegetales fueron consumidas por los
casos casi en 2 porciones diarias, mientras que los controles tuvieron un consumo de 1
porcion por dia. Las de origen animal fueron ingeridas por los casos en 6 porciones
semanales y por los controles en la mitad, 3 porciones por semana. Las Guias
recomiendan predominio de las grasas vegetales (aceites) por sobre las animales, y
aunque esto se cumple, se observan consumos altamente superiores en los casos en

relacion con los controles.
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Los casos tuvieron consumos de 22 porciones semanales de cereales pastas y
granos y los controles de 17 semanales. Las lequmbres fueron consumidas tanto por
los casos como por los controles en 3 porciones mensuales. En este sentido, en
general no se siguio la indicacion de seleccionar opciones integrales o con salvado y la
ingesta de legumbres es muy baja, las Guias sugieren incorporarlas a la alimentacion
habitual.

Los casos tuvieron una ingesta de g porciones de azucar por semana y los
controles de 5 porciones semanales. De golosinas, postres vy dulces, los casos
presentaron consumos de 12 porciones semanales y los controles de g semanalmente.
De bebidas azucaradas, gaseosas y jugos, los casos presentaron un consumo
promedio de 8 vasos semanales, mientras que en los controles fue de la mitad, 4 vasos
semanales. Todos estos productos segun las recomendaciones de las Guias, deben ser
ingeridos esporadicamente y por lo resultados, tanto casos como controles los
consumen practicamente a diario. Aunque las ingestas de los controles fueron
considerablemente menores que las de los casos para todos los grupos de alimentos.

De bebidas alcohdlicas, el consumo promedio de los casos fue de 3 vasos y de 4
para los controles semanalmente. Esta ingesta podria decirse que se encuentra dentro
de lo recomendado.

Los casos presentaron consumo de vegetales (sin considerar la papa) de 1 a 2
porciones diarias, mientras que los controles consumieron en promedio de 2 a 3
porciones por dias. La papa fue ingerida por los casos 3 veces por semana, y por los
controles 2. La ingesta de frutas, fue de 1 unidad en promedio para los casos
diariamente y para los controles de 2 por dia. De esta manera, se observa que los
casos no alcanzan la recomendacion de las 5 porciones al dia que sugieren las Guias, si
fue alcanzado el consumo recomendado por los controles.

Las ingesta de frutas secas en los casos fue el equivalente a 1 porcion por
semana de almendras o 1 porcion por mensual de manies o 1 porcion cada 20 dias de
nueces. Los controles tuvieron una ingesta representada por 1 porcion mediana de
almendras por dia 0 1 porcion mediana de mani por semana o 1 porcion mediana cada
5 dias de nueces. Las Guias recomiendan incorporar estos alimentos a la alimentacion

al menos 1 ves por semana, cumpliéndose principalmente en los controles.
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Los lacteos enteros tuvieron una ingesta de los casos equivalente a 3 tazas de
leche por semana o 13 porciones de queso o ricota, mientras que los controles
tuvieron un consumo equivalente a 4 tazas de leche o yogur o 15 porciones de queso o
ricota semanalmente. Los lacteos descremados, también fueron menos consumidos
por los casos, el equivalente a 5 tazas de leche o yogur o 19 porciones de queso o
ricota por semana, en comparacion con los controles cuya ingesta fue de 8 tazas de
leche o yogur por semana o 33 porciones de queso o ricota semanalmente. Como
puede observarse, ambos grupos al menos tuvieron una ingesta diaria de 1 porcion de
leche o yogur que es lo que recomiendan las Guias, ademas se seleccionaron mas
lacteos descremados, también como estas sugieren.

Comparacion de los consumos de macro y micronutrientes con las
recomendaciones (86)

En la relacion a la ingesta de macronutrientes, podemos observan en la Figura
6 las diferencias de consumo de los casos y de los controles en relacion con las
recomendaciones. Fueron superadas las recomendaciones del aporte de lipidos, no se
alcanzo con el aporte recomendado de carbohidratos y las proteinas fueron los
macronutrientes cubiertos en mas del 3% solo por los controles. Cabe aclarar que en el
valor caldrico total también estan considerados los aportes del alcohol que fueron del
2,4% para los controles y 2% para los casos.

Figura 6

Aporte de los macronutrientes al Valor Calorico Total
y las recomendaciones
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El consumo de colesterol, tanto para los casos como para los controles supero

ampliamente las recomendaciones, tal como puede observarse en la Figura 7.

Figura 7
Consumo de Colesterol de Casos
y Controles y RDA
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En la Figura 8 se encuentra graficado el porcentaje de aporte de los diferentes
acidos grasos al valor caldrico total, observandose que se superan las
recomendaciones para los acidos grasos monoinsaturados y saturados, y no se
alcanzan para los acidos grasos polinsaturados.

Figura 8

Aporte de los Acidos Grasos al Valor Caldrico Total y las
recomendaciones
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Nota: La sumatoria de los % aportados por cada tipo de acido graso presenta una leve diferencia con el
porcentaje de aporte de los lipidos, debido al método de calculo del programa utilizado.
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En la Tabla 6 se encuentran los porcentajes de adecuacidn de la ingesta de
vitaminas y minerales de los casos y controles. En general fue superior al 100%, la
excepcion se dio en el consumo de calcio de los hombres casos y de las mujeres tanto
casos como controles y en la vitamina E, tal como puede verse en las Figura 9 y 10. La
ingesta de vitamina B6 en las mujeres controles fue levemente inferior a la
recomendacion.

Tabla 6: Porcentaje de adecuacion de micronutrientes consumidos por los

casos y los controles y las RDA.

HOMBRES
%

Nutriente  CA/CO Media RDA  Adecuacion
Hierro Control 23,64 8 295,50
(mg) Caso 23,23 8 290,38
Calcio Control 1148,2 1000 114,82
(mg) Caso 978,3 1000 97,83
Fosforo Control  1839,57 700 262,80
(mg) Caso 1815,59 700 259,37
Selenio Control 113,54 55 206,44
(Hg) Caso 125,59 55 228,35
Zinc Control  12699,83 11000 115,45
(1g) Caso 12950,72 11000 117,73
Vitamina  Control  2848,33 900 316,48
A (ng) Caso 2375,9 900 263,99
Vitamina  Control 1,44 1,2 120,00
B1 (mg) Caso 1,41 1,2 117,50
Vitamina  Control 2,47 1,3 190,00
B2 (mg) Caso 2,58 1,3 198,46
Vitamina  Control 25,29 5 505,80
Bs (mg) Caso 28,99 5 579,80
Vitamina  Control 1,81 1,3 139,23
B6 (mg) Caso 1,81 1,3 139,23
Vitamina  Control 279,07 90 310,08
C(mg) Caso 242,86 90 269,84
Vitamina  Control 8,87 15 59,13
E (mg) Caso 9,03 15 60,20
Vitamina  Control 108542 120 904,52
K (mg) Caso 1097,72 120 914,77
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MUJERES

%
Nutriente CA/CO Media RDA  Adecuacion
Hierro Control 18,95 18 105,28
(mg) Caso 22,69 18 126,06
Calcio Control 1053,89 1200 87,82
(mg) Caso 934,01 1200 77,83
Fosforo Control 1568,9 700 224,13
(mg) Caso 1602,72 700 228,96
Selenio Control 114,76 55 208,65
(Hg) Caso 117,62 55 213,85
Zinc Control  10212,62 8000 127,66
(Mg) Caso 10561,96 8000 132,02
Vitamina  Control  3672,35 700 524,62
A (ug) Caso 2667,54 700 381,08
Vitamina  Control 1,24 1,1 112,73
B1 (mg) Caso 1,41 1,1 128,18
Vitamina  Control 2,18 1,1 198,18
B2 (mg) Caso 2,48 1,1 225,45
Vitamina  Control 21,58 5 431,60
Bs (mg) Caso 25,54 5 510,80
Vitamina  Control 1,48 1,5 98,67
B6 (mg) Caso 1,75 1,5 116,67
Vitamina  Control 208,54 75 278,05
C(mg) Caso 281,52 75 375,36
Vitamina  Control 8,55 15 57,00
E (mg) Caso 8,91 15 59,40
Vitamina  Control 919,23 90 1021,37
K Caso 936,98 90 1041,09
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Figura 9
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Analisis de riesgos

Se realizd el analisis de riesgo a través de la aplicacion de regresion logistica
multiple contemplando diferentes modelos.

En primer lugar se utilizaron de los dos patrones de consumo determinados a
través de componentes principales. Los resultados se observan en la Tabla 7.

Tablay

OR IC (95%) P

Patron Poco

saludable
(Altos consumos de grasas
animales, visceras, bebidas
azucaradas, azUcar, papas, 2,3 1, 68'3, 26
cereales, pastas y granos,
fiambres y embutidos, pollo
con piel y carne vacuna
grasa y bajos consumos de
vegetales rojos y amarillos,
coles, otras frutas y
pescado)

<0,0001

Patron Saludable

(Altos consumos de pollo
sin piel, frutas secas, carne
vacuna magra, otras frutas, 0,44 o, 28'0, 69 0,0004
lacteos enteros y frutas
ricas envitaminaAy Cy
bajos consumos de pollo
con piel, hojas verdes y
coles)

De esta manera, se observa que una ingesta caracterizada por el primer patron,
Poco saludable, aumenta el riesgo de desarrollar EC mientras que el segundo patron,
Saludable, se comporté como protector.

En segundo lugar, se considerd un modelo con los diferentes grupos de
alimentos en terciles de consumo, ajustados por la energia total consumida, el sexo y
las variables que resultaron significativas en la caracterizacion de la muestra (consumo
de laxantes, analgésicos, IMC y numero de comidas). Los resultados que presentaron

asociacion significativa se observan en la Tabla 8.
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Tabla 8

OR IC (95%) P
Vegetales rojos y 0,037 0,006-0,230 0,0004
amarillos
3° tercil contra 1 © tercil
Frutas secas 0,201 0,053-0,769 0,0190
3° tercil contra 1 ° tercil
Carne vacuna 18,163 2,270-145,292 0,0063
grasa
3° tercil contra 1 © tercil
Carne de cerdo 57,782 1,716->999,999 0,0238
20 tercil contra 1 ° tercil
Pollo con piel 10,595 2,038-55,094 0,0050
20 tercil contra 1 © tercil
Pollo con piel 8,435 2,069-34,394 0,0029
3° tercil contra 1 © tercil
Sexo 5,353 1,284-22,326 0,0213

Mujeres contra Hombres

Al aplicar este modelo, el consumo de vegetales rojos y amarillos se comportd
como factor de proteccion en un 96% comparando los mayores consumos con los
menores. Las mayores ingestas de frutas secas también resultaron factores de
proteccion en relacion con el menor tercil, aquellas personas que consumen 3,9 g por
dia tienen un 8o % menos de riesgo de desarrollar la enfermedad en relacidn con las
que no consumen estos productos. La carne vacuna grasa y la carne de cerdo
resultaron factores de riesgo al comparar las mayores ingestas con las menores y las
ingestas medias con las menores, respectivamente. El riesgo en las personas que
consumen mas del limite del tercer tercil o sequndo tercil respectivamente, es 18 y 58
veces mayor que los que consumen valores inferiores al limite superior del 1er tercil. El
pollo con piel resultd un factor de riesgo tanto al comparar las mayores ingestas con
las medias, como con las menores. Las personas con mayores ingestas presentan 8,4
veces mas riesgo que aquellas con consumos menores. Y aquellas con ingestas
medias (2do tercil), 10,6 veces mas riesgo que las personas con consumos menores.
El sexo femenino se comporté como factor de riesgo en este modelo, las mujeres
tienen 5 veces mas riesgo de desarrollar la enfermedad que los hombres.

Se aplicé un modelo en el que se incluyeron todos los macronutrientes en
terciles de consumo, ajustados por la energia total consumida y el sexo, y las variables
que resultaron significativas en la caracterizacion de la muestra (consumo de laxantes,

analgésicos, IMCy numero de comidas).
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Los resultados que presentaron asociacion significativa se observan en la Tabla

Tablag

OR IC (95%) P

Lipidos 7,959 1,377-46,014 0,0205

3° tercil contra 1 ° tercil

De esta manera, se observa que los lipidos resultaron factores de riesgo,
comparando el mayor tercil de consumo en relacion con el menor, los que consumen
mas de 131 g por dia tienen 8 veces mas riesgo que aquellos que ingieren menos de
89,5 g diariamente.

Por Ultimo, se realizd un modelo donde se incluyeron todas las vitaminas y
minerales en terciles de consumo y la fibra soluble e insoluble, ajustados por la energia
total consumida y el sexo, y las variables que resultaron significativas en la
caracterizacion de la muestra (consumo de laxantes, analgésicos, IMC y nUmero de

comidas). Los resultados que presentaron asociacion significativa se muestran en la

Tabla 10.
Tabla 10
OR IC (95%) P
Fosforo 0,086 0,020-0,371 0,0010
20 tercil contra 1 ° tercil
Fosforo 0,055 0,008-0,385 0,0035
3° tercil contra 1 °© tercil
NUmero de 0,16 0,030-0,856 0,0322
comidas
5 comidas o mas contra 3
comidas o menos
Kilocalorias 1,001 1,000-1,002 0,0077

Puede observarse que el consumo de fosforo, tanto en el tercil medio como en
el mayor redujo el riesgo en un 91 y 94% respectivamente respecto de las ingestas
mas bajas. El nUmero de comidas diarias también resultd un factor de proteccion.
Aquellas personas que consumen 5 comidas o mas por dia se encuentran protegidas
ante el riesgo de desarrollar EC en un 84 % respecto de las que hacen 3 comidas o

menos al dia.
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La ingesta caldrica se comportd como factor de riesgo. Por cada kilocaloria
mas que se consume diariamente aumenta el riesgo un 0,1 %, es decir que ante un
aumento de 100 kilocalorias diarias ingeridas, el riesgo se incrementa en un 12%. Esta

variable fue considerada en los modelos de manera continua.
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Discusion de resultados y conclusiones

Discusion

La EC es una enfermedad multifactorial y los factores ambientales se han
encontrados asociados al desarrollo de la enfermedad en varios estudios; y dentro de
ellos, la influencia de alimentacion, dada la complejidad de la misma y de las
diferencias asociadas a factores socioculturales de los paises y regiones, aun no ha
sido completamente dilucidada.

Esta es una patologia que ha despertado el interés de los investigadores dentro
de la epidemiologia nutricional, en vista de los multiples cambios que se fueron
sucediendo en la prevalencia por las posibles influencias de las modificaciones en los
patrones de consumo alimentarios. Ademas, por los hallazgos que indican que al
aumentar la prevalencia aumentan las complicaciones y la mortalidad en general y la
asociada a otras patologias (25). Recientemente en un estudio de cohortes también
se hall6 una asociacion positiva de la EC con la mortalidad en general y la mortalidad
por enfermedad cardiovascular. Por lo que se concluye que esta patologia puede
considerarse un potencial factor cardiometabdlico (91).

Este trabajo tiene como principal limitacion el tiempo transcurrido desde que
se realizd el primer estudio y volvio a hacerse el contacto para realizar la entrevista, ya
que, en algunos casos habian pasado mas de 20 afos y el sesgo del recuerdo puede
haber influido en las respuestas en relacion a su alimentacion. Para enfrentar esta
situacion, decidimos emplear un cuestionario de frecuencia de consumo, que tiene
como objetivo recolectar informacidn sobre la alimentacion habitual y realizar la
entrevista en un marco contextualizado al momento del estudio previo.

Como fortalezas, en primer lugar se destaca que esta muestra representa a la
poblacidn de la ciudad de Rosario. Ya que la misma es una sub muestra de las muestra
obtenida en el e studio de prevalencia a través de un muestreo aleatorio por
conglomerados realizado en toda la cuidad. Esto, consideramos que no es un detalle
menor, ya que en general la mayoria de este tipo de estudios se realiza en ambitos
hospitalarios, pudiendo haber sesgo de seleccion de los pacientes.

Otro aspecto que consideramos una fortaleza del estudio son los instrumentos

empleados para la realizacion de las entrevistas y el analisis de los datos. Tanto la
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encuesta, como el Atlas fotografico, como el software, estan elaborados por un grupo
de investigadores Argentinos con una vasta experiencia dentro de la epidemiologia
nutricional. Estos instrumentos han sido validados para la poblacion de Cdérdoba, y
aunque no fueron especificamente realizados para nuestra comunidad, emplear
instrumentos validados en una ciudad tan cercana a la nuestra nos parecid
fundamental y valioso , considerando que las diferencias socioculturales que pudieran
afectar a la alimentacion tiene mas semejanzas que si utilizaramos instrumentos
realizados y validados en otros paises.

En relacion a las caracteristicas generales de la muestra, solo se diferenciaron
los casos de los controles por el IMC y el nUmero de comidas, las otras variables fueron
similares en ambos grupos.

Por lo hallado en nuestros resultados, en la muestra estudiada la carga étnica,
pareciera tener poca influencia en el desarrollo de esta enfermedad, ya que no se
observaron diferencias de los diferentes grupos étnicos entre los casos y los controles.
Esto era esperable en un pais como el nuestro, con una mezcla de etnias importante,
y al ser étnicamente homogénea la muestra, se reduce al minimo el efecto de la carga
genética.

Las caracteristicas generales de los casos y los controles, edad, estrato social y
habito de fumar fueron similares en ambos grupos lo que permite trabajar con
homogeneidad en estos aspectos fundamentales de la muestra estudiada. En el caso
del estrato social, es esencial ya que es una variable que condiciona la capacidad de
compra de los alimentos. En relacion con la edad, al ser considerada un factor de
riesgo, era fundamental trabajar con muestra homogéneas en este aspecto.

En relacion al IMC se destaca, que en ambos grupos, el promedio se encontro
en la categoria de sobrepeso. Y analizando la distribucidn por categorias, mas del 45%
de los controles y mas de 68% de los casos presentaron sobrepeso u obesidad. Esta
tendencia es cada vez mas hallada en estudios de diferentes muestras poblacionales
en la Argentina. En un estudio de casos y controles de cancer en vias urinarias
desarrollado en Cordoba, el 55% de los controles y el 60% de los casos presentaban
sobrepeso u obesidad (92). En otro trabajo de casos y controles de cancer de pulmodn
llevado a cabo por nuestro equipo de investigacion en la ciudad de Rosario, los casos

presentaron en promedio un IMC superior a 27y los controles superior a 25 (93).
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Cuando se agruparon las categorias de bajo peso con normo pesoy sobrepeso
con obesidad, se hallaron diferencias significativas entre los casos y los controles,
siendo los casos los que presentaron mayores IMC. Estos hallazgos se condicen con los
encontrados por muchos autores que estudiaron el IMC en relacion con la EC en
diversos estudios llevados a cabo, tanto en los paises europeos (28, 44, 41, 63- 65) y
en particular, los trabajos realizados en la Argentina y en Uruguay previamente, ya
habian encontrado esta relacion (18- 20).

En nuestra muestra, el nUmero de comidas diarias fue mayor para los
controles, con resultados estadisticamente significativos. De esta manera, los casos
estarian realizando ingestas mas copiosas y a intervalos mayores a lo largo del dig,
teniendo periodos de ayuno mas prolongados. Al realizar el analisis de riesgo, en el
modelo en el que se analizaron los micronutrientes y todas las variables de ajuste, el
numero de comidas se comportd como un factor de proteccion. Los participantes que
consumian 5 comidas o mas por dia resultaron protegidos ante el riesgo de desarrollar
EC en un 84 % respecto de los que hacian 3 comidas o menos al dia. Hay
recomendaciones que indican que realizar ingestas a intervalos regulares y en mayor
numero, reduce el riesgo de desarrollar EC, ya que previene el estasis de la vesicula
biliar y reduce la litogenicidad de la bilis (3, 94). Las Guias alimentarias para la
Republica Argentina recomiendan realizar al menos 4 comidas al dia y no omitir el
desayuno (90). Dos trabajos arrojaron resultados similares a los nuestros, en un
estudio de casos y controles realizado en Espana, los casos de EC realizaban menos
comidas diarias, ya que tendian a omitir la merienda y la cena (32). En el estudio
MICOL, en Italia, el ayuno nocturno corto, se comportd como un factor de proteccion
ante el riesgo de desarrollar la enfermedad en ambos sexos (46).

En relacion al aporte de macronutrientes al valor caldrico total se superaron las
recomendaciones del aporte de grasas del 30%. El 40% de la energia total en los casos
y 35 % en los controles fueron aportados por grasas. Similares resultados obtuvieron
otros autores, siempre siendo la ingesta de grasas superior en los casos de EC (32).
Ademas, la distribucion del aporte de grasas por los diferentes acidos grasos tampoco
fue la recomendada, superaron el 10% del valor caldrico total los acidos grasos

saturados y monoinsaturados y no fue alcanzado por los acidos grasos polinsaturados
(86,95).
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Las proteinas, en promedio, aportaron de 18% al valor caldrico total en los
controles y el 15% en los casos. Ante esta distribucion, donde la cobertura de
proteinas estd cubierta y la de grasas, cubierta en exceso, el aporte de carbohidratos
es inferior a lo recomendado (55%) y tiende a ser reemplazado por grasas, una
tendencia que en otros estudios en los que se estudid la relacion entre la ingesta de
macronutrientes y la EC, ya fue encontrado (47).

La ingesta de colesterol promedio superd las recomendaciones de los 300
mg/dia tanto en los casos como en los controles. En el estudio espanol de casos y
controles espafiol, en los valores promedios, solo las mujeres controles no superaron
las recomendaciones (32).

En relacion a la cobertura de los micronutrientes, la muestra estudiada cubrio
con amplitud las recomendaciones de todas las vitaminas y minerales analizados. La
excepcion dentro de los minerales fue el calcio en las mujeres tanto casos como
controles y en los hombres casos. Dentro de las vitaminas la recomendacion de
vitamina E no fue alcanzada ni por los casos ni por los controles de ambos sexos.
Similares resultados fueron alcanzados en otros estudios analogos realizados en la
Argentina. El grupo de investigacion de Cérdoba, previamente mencionado, obtuvo la
cobertura de las recomendaciones para todos los micronutrientes estudiados con
excepcion de la vitamina (92). Nuestro grupo de investigacion alcanzo resultados con
amplia cobertura de todas las recomendaciones de vitaminas y minerales en el estudio
de casosy controles de cancer de pulmén ya mencionado (93).

El consumo promedio de fibra total fue de 22,23 g en los controles y 21,64 g en
los casos, observandose que no se alcanzan las recomendaciones de proporcionar con
la alimentacion habitual entre 25y 35 g por dia. Sin embargo, al evaluar el consumo de
frutas y verduras, éste fue para los controles mayor a los 650 g y en los casos superior
a los 490 g, (excluyendo el aporte de papa) superando los 400 g recomendados por la
OMS para prevenir multiples enfermedades cronicas. (95,96). Lo que se destaca, es
que del grupo de los cereales, pastas y granos, alimentos que pueden ser una
importante fuente de fibras a través de la seleccion de variedades integrales, tal como
lo recomiendan las Guias alimentarias para la Poblacién Argentina, casi la totalidad de

los participantes de este estudio elegia las opciones blancas o de granos descorticados
(90).
58




En relacion a los patrones de consumo, nuestros resultados se asemejan a los
obtenidos por otros autores. Obtuvimos un patron Poco saludable (con altas ingestas
de grasas animales, visceras, bebidas azucaradas, azUcar, papas, cereales, pastas y
granos, fiambres y embutidos, pollo con piel y carne vacuna grasa y bajos consumos
de vegetales rojos y amarillos, coles, otras frutas y pescado) que en el analisis de
riesgo se comportd como promotor del desarrollo de la enfermedad y uno Saludable
(con consumos altos de pollo sin piel, frutas secas, carne vacuna magra, otras frutas,
lacteos enteros y frutas ricas en vitamina A y C y bajos consumos de pollo con piel,
hojas verdes y coles) que resultd protector ante el riesgo de desarrollar EC. Los
alimentos que conformaron los patrones son similares en nuestros hallazgos a los
alcanzados en otros paises. En Iran, en un estudio donde se realizé el mismo analisis
estadistico en una muestra de mujeres, el patron saludable protector de desarrollar EC
quedo conformado por altas ingestas de vegetales, frutas, lacteos descremados,
frutas secas, aceites vegetales, granos integrales, legumbres, jugos de frutas naturales
y pescado; y el no saludable, promotor de la enfermedad, por granos refinados, té,
azucar, carnes rojas, grasas, gaseosas, papas, flambres y embutidos, lacteos enteros,
huevos y alimentos encurtidos (62). En un estudio realizado con los aborigenes
mexicanos, de los 4 patrones que resultaron, el que se comporté como protector ante
el riesgo de desarrollar EC estaba compuesto de legumbres, granos integrales y
lacteos (61). Desde hace algunos anos se vienen desarrollando varios estudios en los
que el analisis de la alimentacion se realiza a través de patrones de consumo. En lugar
de analizar nutrientes o alimentos individualmente, estudiar patrones de consumo
permite examinar los efectos de la alimentacion en general, ya que los mismos son
una vision mas amplia de la ingesta y pueden llegar a ser mas predictivos ante el
riesgo de una enfermedad (97). Este enfoque multivariado permite resumir muchas
variables dietético-alimentarias correlacionadas en un componente que puede
explicar la variabilidad de la alimentacion, mas alla de las variaciones que pudieran
existir entre cada persona (98-100).

Al realizar las diferencias de consumo de los nutrientes, ajustadas por la
energia total consumida, nos encontramos con que este analisis muchas veces no es
considerado en las investigaciones, previo a publicar las estimaciones de riesgo. Por

ende contamos con pocos trabajos para realizar las comparaciones.
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El consumo energético de los casos y los controles presentd diferencias
estadisticamente significativas, siendo mayor para los casos, tal como ha resultado en
dos estudios europeos (32,39).

En relacidn con los macronutrientes, en nuestra muestra la ingesta de grasas y
en particular de monoinsaturadas, fue mayor en los casos y a la inversa las proteinas
fueron mas consumidas por los controles. Ortega y otros, encontraron en su estudio
las mismas diferencias de consumo en relacion a las grasas totales y monoinsaturadas
(32). No se han encontrado otros estudios que hayan hallado diferencias de consumo
de proteinas mayores para los controles en relacion con los casos.

De las diferencias de ingesta de vitaminas y minerales, los controles de nuestra
muestra mostraron consumos mayores estadisticamente significativos de vitamina
A, vitamina K, calcio y foésforo. Similares hallazgos son los de un estudio de casos y
controles, en el cual se realizo un seguimiento de registros alimentarios y encontraron
que los pacientes con EC consumian menos de 10 de los 16 antioxidantes estudiados,
dentro de los cuales se encontraban el alfa tocoferol, el manganeso, la vitamina D, los
Beta carotenos (precursores de la vitamina A), la vitamina C, el selenio, el zinc y el
fosforo (59).

La diferencia de consumo de fibra total no arrojé resultados estadisticamente
significativos, pero al clasificarla en soluble e insoluble, esta Ultima resulté mas
consumida por los controles. En el estudio de casos y controles de Espafia, fue la fibra
total la que resulto mas ingerida por los controles (32).

Nuestros casos resultaron consumir mas cantidad de grasas totales, pollo con
piel y fiambres y embutidos; mientras que los controles arrojaron mayores ingestas de
vegetales y frutas, y al clasificar estos 2 Ultimos, de otros vegetales, vegetales rojos y
amarillos y otras frutas. También demostraron mayores ingestas de frutas secas,
pollos sin piel, café y lacteos. Al clasificar los lacteos en enteros y descremados, estos
ultimos resultaron mas consumidos por los controles en relacion a la ingesta de los
Casos.

Hay escasos trabajos que han analizados las diferencias de consumo de
alimentos, previo a la realizacion de los analisis de riesgo. El estudio de casos y
controles llevado a cabo por Ortega y otros en Espafa, al igual que el nuestro,

encontro que los casos de EC consumian mas grasas y aceites y menos frutas que los
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controles (32). En un trabajo de casos y controles realizado en Grecia en mujeres, los
casos de EC consumieron menos frutas, y mas papas y cereales que los controles (31).

Debe aclararse que las diferencias de los modelos que se aplican para realizar la
regresion logistica, pueden generar disimiles resultados. Esto también puede verse
que fue modificandose a lo largo del tiempo. En los estudios mas antiguos se observan
mas analisis univariados, como es el caso del estudio de Moerman en los Paises Bajos
(45). Caroli y otros en Francia, realizaron un analisis multivariado, pero sdlo
contemplando aquellas variables que habian resultado significativas en los analisis
univariados (39). Estudios mas recientes, como los de Attili y Misciagna en Italia, ya
contemplaron todas las variables nutricionales en un Unico modelo de regresion
logistica, ajustando por energia consumida, y demas variables de confusion como
edad, sexo e IMC. Asi es como nos encontramos con escasos trabajos llevados a cabo
donde se contemplen en un modelo todos los grupos alimentarios o todos los
nutrientes en simultaneo (44,46). Esto es imprescindible ya que los consumos de los
mismos estan correlacionados y realizar un analisis univariado no seria representativo
de la realidad, asi como no contemplar el ajuste por el valor energético total, tal como
se sugiere dentro de la epidemiologia nutricional para trabajar con modelos
isoenergéticos (88).

Ademas las comparaciones tienen limitaciones, dado la diversidad de los
disenos llevados a cabo y de la respuesta buscada. En la mayoria de los estudios de
seguimiento, consideraron los casos sintomaticos de EC, y se detectaban las
colecistectomias que se iban llevando a cabo a lo largo de los afios, motivo por el cual,
en este tipo de estudios quedan sin identificar todas aquellas personas con calculos
asintomaticos que desconocian que tenian la enfermedad. En nuestro caso se realizé
la pesquisa de la EC considerando también los casos asintomaticos. Otro aspecto que
marca importantes diferencias entre las publicaciones es el modo de recolectar la
informacion alimentaria, ya que a pesar de usarse para casi la totalidad de las
publicaciones los cuestionarios de frecuencia de consumo, en algunos casos el mismo
fue autoadministrado y no a través de una entrevista, que en promedio demanda
entre 45y 60 minutos con cada participante, tal como realizamos nosotros.

Al realizar el analisis de riesgo de los grupos alimentarios, la ingesta de frutas

secas arrojo un efecto protector ante el riesgo de desarrollar EC comparando el mayor
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tercil de consumo respecto del menor. Cabe aclarar que el consumo que protegeria
ante esta enfermedad es muy bajo, menos de 3 almendras cada 8 dias o 2 nueces cada
20 dias, en comparacion con aquellos que nunca consumen estos alimentos. Este
efecto también fue encontrado por otros autores en dos estudios de cohortes, en
hombres y en mujeres, realizados en Estados Unidos, al realizan un analisis
multivariado donde compararon a las personas que consumian 5 porciones o0 mas por
semana de frutas secas contra las que rara vez ingerian estos productos (33,34). Los
mecanismos de este posible efecto beneficioso podrian ser varios. En primer lugar
podria postularse el contenido de grasas de estos alimentos, sin embargo, esto no se
correlacionaria con los resultados obtenidos de estos nutrientes, que siguen siendo
contradictorios. El contenido de fibra y de ciertos minerales ganaria mas fuerza como
posible mecanismo de proteccion. La ingesta de fibra en Italia se asociéo a menor
riesgo de EC en mujeres en un analisis de regresion logistica multiple (46). En un
estudio de seqguimiento de los Estados Unidos, también en mujeres, la fibra total, al
realizar un analisis multivariado considerando variables de confusion, se comportd
como un factor de proteccion. Al clasificar la fibra en soluble e insoluble, la soluble
perdio significancia estadistica y la insoluble resulto con un efecto protector mas
acentuado que la fibra total, incorporando al modelo multivariado la ingesta de fibra
soluble (54). El efecto protector del consumo de fibra insoluble estaria dado por una
aceleracion del transito intestinal, la subsecuente reduccion en la formacion del acido
desoxicolico y el aumento de la sintesis de acido quenodesoxicdlico por las bacterias
intestinales, asi disminuye el acido desoxicolico en la bilis, y este estaria implicados en
el incremento de la saturacion de colesterol en la bilis, mientras que
quenodesoxicolico disminuye la litogenicidad y se ha utilizado terapéuticamente para
promover la disolucion de los calculos biliares (2,3). En relacion a los minerales
contenidos en las frutas secas se encuentra el magnesio y el calcio. El primero fue
encontrado como un factor de proteccidn en un estudio de seguimiento en hombres,
donde se considerd la ingesta alimentaria y la ingesta total (alimentaria mas
suplementos) de magnesio, en un modelo ajustado por la energia total y otras
variables de confusion, al comparar el mayor quintil de consumo con el menor (55). La
explicacion de este efecto estaria dada por que el déficit de magnesio se asocia a

dislipemias e hipersecrecion de insuling, lo que podria favorecer a la formacion de los
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calculos biliares (55,70). El calcio también fue encontrado como un factor de
proteccion ante el riesgo de desarrollar EC en un estudio de seguimiento realizado en
hombres en los Paises Bajos (45). El efecto que ejerce el calcio de la dieta es que
disminuye la saturacion de colesterol de la bilis de la vesicula biliar mediante la
prevencion de la reabsorcion de acidos biliares secundarios en el colon (3). Las Guias
Alimentarias para la Poblacion Argentina sugieren la incorporacion de frutas secas a la
alimentacion habitual (90).

Los vegetales rojos y amarillos también mostraron un efecto protector ante el
riesgo de desarrollar EC al comparar las mayores ingestas en relacion con las menores
en la muestra estudiada. La ingesta que protege es de mas de 11 porciones medianas
semanales en relacion con los que consumen estos productos en igual tamafio de
porcion 6 veces por semana 0 menos.

En relacidn con estos hallazgos, hay 2 estudios que estudiaron esta asociacion,
aunque ambos son estudios con otro disefno al realizado por nosotros. En un estudio
de seguimiento en Estados Unidos en mujeres, aplicando un analisis multivariado, la
ingesta de frutas y verduras totales, comparando el mayor quintil de consumo en
relacién con el menor, se comportd como un factor de proteccion ante el riesgo de
colecistectomias. Al clasificar los alimentos del grupo, se mantuvo el efecto protector
con significacion estadistica para las frutas totales, las verduras totales, los vegetales
de hojas verdes, las frutas citricas y las frutas y verduras ricas en vitamina C (30). En un
reciente estudio de cohortes realizado en Suecia, en el analisis ajustado por edad y
sexo, el consumo de frutas y verduras, se asocio inversamente con el riesgo de
colecistectomias, pero al realizar un analisis multivariado, considerando variables
confundidoras, este efecto perdio significacion estadistica. Tampoco obtuvieron
resultados significativos al clasificar este gran grupo de alimentos en frutas totales,
hortalizas totales, frutas citricas, vegetales de hoja verde, cruciferas vy frutas y
verduras ricas en vitamina C. Sin embargo, detectaron una interaccion entre la edad y
la ingesta de frutas y verduras totales en las mujeres menores de 60 aios, y al analizar
el riesgo del mayor cuartil de consumo respecto del menor, la ingesta se comportd
como un factor de proteccidn (101). En el grupo de vegetales rojos y amarillos de
nuestro estudio, se encuentran todos aquellos vegetales ricos en Beta carotenos,

precursores de la vitamina A. Los Beta carotenos fueron encontrados en valores
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sanguineos estadisticamente significativos superiores en los controles en relacion con
los casos, en un estudio donde se estudiaron las diferencias de antioxidantes entre
pacientes con calculos de colesterol y controles, para confirmar la importancia de la
intervencion de estas vitaminas y minerales como cofactores de enzimas claves en
procesos metabdlicos hepaticos del colesterol y la bilirrubina (60). El mismo grupo de
investigacion, en un estudio anterior, que nombramos previamente, encontré que los
pacientes consumian menos de 10 de los 16 antioxidantes estudiados, dentro de los
cuales se encontraban los Beta carotenos (59). La vitamina C, contenida en este
grupo de vegetales, también podria ejercer un efecto protector ante el riesgo. En un
estudio llevado a cabo en Alemania hallaron menores prevalencias de EC en las
personas que consumian suplementos de vitamina C en relacion con la poblacion en
general, y al analizar el riesgo, el consumo de suplementos de vitamina C actué como
un factor protector (57). El mecanismo por el cual esta vitamina hidrosoluble actuaria
como un factor de proteccion, estaria dado porque influye en la actividad de la
enzima 7 hidroxilasa de la bilis, reduciendo el riesgo litogénico en los adultos (1,3)

Hay algunos ensayos clinicos donde se probo el efecto de la fibra y de la
vitamina C en el desarrollo de la EC.

En un ensayo realizado hace varias décadas, se incorporo salvado de trigo a la
alimentacion de personas sanas durante 4 a 6 semanas, luego se aspird la bilis del
duodeno y se analizé la misma. Se encontréd que aumentaba la sintesis de acido
quenodesoxicolico y disminuia la de desoxicolico. Cuando la suplementacion con
salvado de trigo se realizd a pacientes con calculos, también durante 4 a 6 semanas, la
bilis de los mismos presento menores indices de saturacion de colesterol (102).

En otro estudio realizado en la misma década, también se incorporo a la
alimentacion salvado, tanto en pacientes con calculos como en personas sanas,
durante 4 semanas y 6 meses 0 mas. Pero no solo analizaron la bilis, sino también los
valores sanguineos de lipoproteinas de alta densidad, llamadas colesterol bueno. La
suplementacion con salvado generd una disminucion significativa en los valores de
colesterol de la bilis en pacientes con calculos biliares luego de 4 semanas de
suplementacion. Y aquellos que siguieron la dieta durante 6 meses o mas, presentaron
un aumento significativo en la concentracion plasmatica de lipoproteinas de alta

densidad (103).
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Un estudio realizado una década después, estudio los efectos de una nueva
preparacion rica en fibra de trigo sobre la composicion de la bilis, el metabolismo del
acido desoxicolico y el tiempo de transito intestinal. A 20 personas voluntarias sanas
constipadas, se les suplementd la alimentacion habitual con 10-32 g del preparado
rico en fibra, durante 6 semanas. Antes de comenzar la suplementacion vy al final se
tomaron muestras de la bilis duodenal para medir la concentracion de acido
desoxicolico, el volumen de acido biliar total, la composicion del acido biliar y el indice
de saturacion del colesterol. El tiempo de transito intestinal disminuyd, al igual que la
concentracion del acido desoxicolico y el indice de saturacion de colesterol de la bilis.
El volumen total del acido biliar aumenté. Sin embargo no hubo correlacion positiva
entre la reduccion del tiempo del transito intestinal con el resto de la variables
estudiadas, por ende se concluye que los efectos del consumo de esta fibra sobre la
bilis fueron independientes del efecto sobre la aceleracion del transito intestinal
(104).

En un ensayo con pacientes con calculos biliares que iban a ser
colecistectomizados, se realizo la suplementacion diaria de 2 g de vitamina C durante
2 semanas (dosis de 5oo mg 4 veces al dia). El grupo control no recibio la
suplementacion. En el transcurro de las cirugias se extrajeron muestras de bilis de
ambos de grupos de pacientes. Al comprar los resultados en el grupo que recibid la
suplementacion en relacion  con el grupo control, los primeros tuvieron
concentraciones significativamente mas altas de fosfolipidos en la bilis. También fue
estadisticamente significativa la diferencia del tiempo medio de nucleacidon de la bilis,
siendo de 7 dias para el grupo tratado y de 2 dias para el grupo control (105).

Los cortes de carne vacuna grasa, la carne de cerdo y el pollo con piel, se
comportaron como factores de riesgo. La ingesta de pollo con piel que se comportd
como factor de riesgo es de 1 porcién mediana y media por semana en comparacion
con los que no consumen pollo con piel. El consumo de carne de cerdo que aumenta
el riesgo de desarrollar EC, es de una porcion mediana cada 20 dias en relacion con los
que no consumen esas carnes. Para la ingesta de carne grasa, aumentaron los riesgos
ante consumos superiores a 5 porciones medianas por semanas, en comparacion con
los que consumen estos cortes menos de 2 veces por semanas. Aunque no hay

resultados donde se hayan encontrado estos hallazgos, todos estos alimentos son
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fuentes de grasas y en particular saturadas. Estos hallazgos estan relacionados con el
analisis de riesgo realizado para los macronutrientes que se detalla mas adelante. Las
Guias Alimentarias para la Republica Argentina, recomiendan seleccionar carnes
magras, retirando siempre la grasa visible, y consumir esporadicamente los cortes
grasos. Como puede observarse en estos resultados, los casos de esta muestra no
cumplieron con esta recomendacion, y los consumos en este grupo de carnes grasas y
pollo con piel, superaron ampliamente las ingestas de cortes de carne vacuna magroy
de pollo sin piel (90).

En el analisis de riesgo de los macronutrientes, ajustados por la energia total
consumida, la ingesta de lipidos, comparando el mayor tercil de consumo con el
menor, se comportd como factor de riesgo. Los limites que marcaron el aumento del
riesgo estan dados por 131 g 0 mas, indicando una ingesta de mas 2 g por kg de peso,
en comparacion con ingestas menores de 9o g, que representan entre 1y 1,3 g por kg
de peso corporal. Estos resultados son similares a los encontrados por otros autores,
las grasas totales fueron halladas como factor de riesgo en el estudio realizado por
Caroliy otros en Francia (39), en Italia, Misciagna solo encontré como factor de riesgo
a las grasas saturadas (44) y en los Estados Unidos, solo los acidos grasos saturados de
cadena larga se comportaron como factores de riesgo al comparar el mayor quintil de
ingestas en relacion con el menor en un analisis multivariado (48).

Es evidente que las grasas han sido las mas estudiadas en relacion con el
desarrollo de los calculos biliares. Desde los estudios mas antiguos las grasas se
asociaron positivamente con el aumento de la incidencia en paises como Japon (47) y
Arabia Saudita (26) y mas recientemente con el riesgo de desarrollar los calculos
biliares en la mayoria de los estudios realizados en paises europeos (39,44). Las grasas
totales fueron las mas estudiadas, sin embargo cuando existe la posibilidad de
clasificar a las mismas pareciera que los efectos sobre la formacion de los calculos no
serian iguales segun a que acidos grasos nos referimos. Los resultados en este sentido
no son concluyentes, y mientras que los acidos grasos monoinsaturados se
encontraron mas ingeridos por los casos del estudio de Espafa (32), en ltalia
parecieran ejercer un rol protector (44). Asimismo, la diferencia entre acidos grasos
polinsaturados cis y trans, los cuales fueron estudiados en los Estados Unidos,

parecieran tener efectos opuestos, los primeros actuarian como protectores y los
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segundos como promotores(49,50). Nosotros no tuvimos la posibilidad de realizar
esta Ultima clasificacion.

Hay algunos ensayos clinicos, donde se estudio la influencia de diferentes
aceites o alimentos, sobre la fisiologia de la vesicula biliar.

En vista de analizar el efecto de las grasas polinsaturadas, se suplementd la
alimentacion de pacientes con calculos biliares con 11,3 g por dia de aceite de
pescado. Los resultados obtenidos, demostraron que se redujo la saturacidon de
colesterol de la bilis en un 25 % (1206).

El efecto de diferentes aceites, fue analizado en un ensayo con pacientes que
recibieron una dieta modificada 30 dias antes de las colecistectomias (un grupo con
aceite de girasol y otro con aceite de oliva) y demostrd que el control de la ingesta de
grasas dietéticas no afectaba la saturacion de colesterol ni el perfil acido biliar en la
vesicula. Sin embargo, el indice de saturacion de colesterol disminuyo
significativamente en los pacientes que recibieron la dieta modificada con aceite de
oliva. Por el contrario, para los pacientes del grupo que recibio el aceite de girasol, su
bilis se encontro saturada (107).

Como puede observarse, los efectos de los diferentes tipos de grasas han sido
probados, sin embargo en nuestra poblacion, es muy baja la ingesta de pescado y no
estd cubierta la recomendacidn de acidos grasos polinstaurados. Ademas el aceite de
girasol es uno de los mas consumidos y por cuestiones de costos, el aceite de oliva
queda relegado a los estratos socioecondmicos mas altos

En un estudio mas reciente se estudio el efecto de la ingesta de diferentes
alimentos en el vaciado de la vesicula, en pacientes sanos. Las grasas fueron el grupo
alimentario que genero un vaciado mas rapido de la vesicula biliar actuando como un
potente estimulador en la liberacion de bilis (108).

Dentro de los micronutrientes, el fésforo se comportdé como un factor
protector ante el riesgo de desarrollar EC. Cabe aclarar que las ingestas que se
comportaron como factores de proteccion superan ampliamente las
recomendaciones. Debido a que es un mineral ampliamente distribuido en los
alimentos y a que se emplea en la manufactura de los productos alimenticios, en la
mayoria de las poblaciones se han incrementado las ingestas superandose las

recomendaciones (109).
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En el estudio de ingesta de antioxidantes entre casos y controles, nombrado
previamente, los hallazgos obtenidos fueron de menores ingestas de fosforo en los
pacientes con calculos biliares. En este mismo estudio, el calcio también fue menos
consumido por los casos, similar a lo que sucedid con nuestra muestra, aunque no
tuvimos resultados significativos para este mineral en el analisis de riesgo (59).

Aunque no hay referencias en la bibliografia en relacion a un posible efecto
protector del fosforo, silo hay en relacion al calcio, tal como se explicd previamente.

En un ensayo con 12 hombres se suplementd calcio para cuantificar las
asociaciones intestinales de calcio, fosfato y acidos biliares antes y después de la
suplementacion. El calcio aumento la excrecion fecal tanto de fosfato como de acidos
biliares y disminuyd la proporcion de acido desoxicédlico en la bilis extraida del
duodeno. Los estudios in vitro mostraron que la precipitacion del acido desoxicdlico
fue causada por la formacion de un complejo de fosfato de calcio insoluble. Estos
resultados indican que el calcio estimuld la formacion de fosfato de calcio insoluble en
el lumen intestinal y, por lo tanto, aumenta la union con los acidos biliares luminales,
impidiendo su reabsorcion y que cumplan con el ciclo enterohepatico (110).

De esta manera, se observa la importancia del efecto combinado del calcio y el
fosforo. Probablemente, con el calcio no hayamos obtenido resultados significativos
debido a ingestas que no alcanzaron las recomendaciones, con excepcion de los
hombres controles.

En el modelo donde se analizo el efecto de los micronutrientes, las kilocalorias
actuaron como factor de riesgo. Esta variable fue considerada en forma continua en
este modelo, por ende el OR es muy pequeno, es decir que considera el aumento de
riesgo por cada 1 kilocaloria que aumenta el valor caldrico total. Si contemplamos un
aumento de 100 kilocalorias al valor caldrico total, el incremento del riesgo es del 12%.
La misma asociacidén fue encontrada en otros estudios realizados (32, 39, 42), en
diferentes paises, aunque estos son escasos. Hay un trabajo realizado en Italia que
hallo una relacidon negativa entre la ingesta caldrica y el riesgo de desarrollar EC en
hombres (46). Aunque no es un factor de riesgo que haya sido comprobado en muchos
estudios, es importante la hipdtesis que indica que las dietas hipercaldricas se
correlacionan con la ingesta de alimentos de baja densidad nutricional, consumo de

carbohidratos y grasas refinadas, poca fibra y baja ingesta de vitaminas y minerales.
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Esto origina un aumento del sobrepeso u obesidad y sindrome metabdlico, patologias
que han probado ser litogénicas ya que aumentan la sintesis de colesterol y su
secrecion, incrementando los riesgos de desarrollar de EC (27).

Por ultimo, confirmamos un factor de riesgo ya determinado como lo es ser
mujer(3,6), que en el modelo de analisis de riesgo de los grupos de alimentos resultd

estadisticamente significativo.
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Conclusiones

Nuestros resultados junto con los arrojados por otros autores en otras
poblaciones, incrementan la evidencia que apoya a la epidemiologia descriptiva que
viene sugiriendo que los factores ambientales que caracterizan las culturas
occidentales modernas y la urbanizacion pueden ser responsables del desarrollo de la
mayoria de los calculos de colesterol.

Todos los factores de riesgo ambientales, son susceptibles de prevencion, ya
que son modificables. De esta manera la identificacion de los posibles factores de
riesgo modificables, puede proporcionar una oportunidad para la implementacion de
medidas de prevencion de las enfermedades y politicas de salud y educacion.

Ademas comienza a vislumbrarse que aspectos generales que previenen de
multiples enfermedades cronicas, como mantener el peso corporal y llevar una dieta
equilibrada, también reducirian los riesgos de desarrollar EC. Los casos de nuestra
muestra, no cumplieron con varias de las recomendaciones de las Guias Alimentarias
para la Poblacion Argentina o de la OMS para la prevencion de las enfermedades
cardiovasculares.

Los consumos de los casos en relacion con los controles fueron fuertemente
opuestos, los primeros presentaron consumos mayores estadisticamente
significativos de grasas totales, pollo con piel y fiambres y embutidos. Lo opuesto
encontramos en los controles, que presentaron ingestas superiores de vegetales,
frutas, frutas secas, pollo sin piel, lacteos descremados y totales y café. De esta
diferenciacion puede vislumbrarse una tendencia de consumo totalmente disimil
entre un grupo y otro.

Aunque se destaca la amplia cobertura de las recomendaciones de nutrientes
alcanzada por la muestra estudiada, el calcio sigue siendo un nutriente que no es
cubierto por la alimentacion habitual y en la prevencidon de esta enfermedad podria
haber desarrollado un rol importante.

Hay un paralelismo entre los resultados del analisis de riesgo de los patrones
de consumo, como de los diferentes grupos de alimentos y nutrientes. Ya que en el
patron que resultd promotor de la enfermedad se encuentran los alimentos que se
encontraron en el analisis de riesgo de los grupos alimentarios como el pollo con piel y

la carne vacuna grasa, y en el patron saludable las frutas secas y el pollo sin piel que se
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encontraron como factores de proteccion.

La deteccion de dos patrones de consumo totalmente antagonistas, nos esta
indicando que debemos promover tendencias de consumo saludables, tal como lo
indica el sequndo patrdn, caracterizado por altas ingestas de de pollo sin piel, frutas
secas, carne vacuna magra, otras frutas, lacteos enteros y frutas ricas en vitamina Ay
C.

En lineas generales podriamos recomendar:

v" Reducir la ingesta de lipidos.

v" Seleccionar cortes de carnes magrosy retirar siempre la piel del pollo.

v' Aumentar la ingesta de vegetales y frutas, principalmente de colores
rojos y amarillos en al menos dos porciones diarias.

v Consumir lacteos diariamente, principalmente descremados.

v" Incorporar el consumo de frutas secas a la alimentacion habitual al
Menos una vez por semana.

v" Mantener una ingesta caldrica equilibrada, hacer varias ingestas al dia
de volumenes pequeros y no omitir la cena.

Cumplir con estas recomendaciones puede ayudar a reducir los riesgos de
desarrollar ECy en simultaneo nos protegeria contra muchas patologias cronicas.

A futuro, sequiremos trabajando en generar modelos estadisticos para realizar
el andlisis de componentes principales, para ahondar mas profundamente en la
generacion de patrones de consumo alimentarios, dado que éstos son mas reales y
permiten la generacion de mensajes mas claros para generar habitos saludables en la

poblacion en general.
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Anexo
Consentimiento informado.

Se lo invita a participar en una investigacion relacionada con los calculos en la
vesicula en un estudio denominado “ESTUDIO DE CASOS Y CONTROLES DE
ENFERMEDAD COLELITIASICA'Y SU RELACION CON LA ALIMENTACION",

Usted recordara que hace un tiempo participd voluntariamente en una
investigacion que mi equipo realizd para evaluar la frecuencia de los calculos de
vesicula en la poblacion rosarina.

En esta oportunidad lo invitamos nuevamente a colaborar con nosotros para
realizarle algunas preguntas sobre los alimentos que usted acostumbra comer y
tomar.

Si usted no tenia calculos en la vesicula en aquel momento y decide participar
en este estudio, se le realizard nuevamente una ecografia de abdomen superior para
ver si en este periodo aparecieron calculos, ademas de hacerle las preguntas sobre su
alimentacion.

Si usted ya tenia calculos cuando participd en la etapa anterior de este estudio
le realizaremos solo las preguntas relacionadas con su dieta.

Los posibles beneficios de este estudio incluiran no sélo adquisicion de
conocimientos acerca de la relacion entre los calculos vesiculares y la alimentacion,
sino también la posibilidad de beneficiar en un futuro a pacientes con célculos en su
vesiculay a los que se les pueda recomendar alguna dieta.

Su participacion es voluntaria y no implicara ningun gasto para usted ni su obra
social. Toda la informacion que se obtenga con motivo de la encuesta y el resultado de
la ecografia sera estrictamente confidencial, Le informamos que el grupo responsable
de esta investigacion conoce los alcances de la Ley N° 25,326 de Proteccion de Datos
Personales.

Yo: manifiesto que he
sido informado de lo expresado mas arriba y otorgo el consentimiento de participar
voluntariamente en la investigacion titulada "ESTUDIO DE CASOS Y CONTROLES DE
ENFERMEDAD COLELITIASICA'Y SU RELACION CON LA ALIMENTACION”

TIHErTrnrrrraninrnnririnaner

Firma y aclaracion del paciente

TENErnnn i nenrnnrre

Firma y aclaracion del investigador
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ENCUESTA DE FRECUENCIA DE CONSUMO

USO INTERNO

No llenar los datos de este recuadro.
Ingresada Controlada Corregida

Fecha

Fecha Fecha

FORMULARIO
Los datos son confidenciales y estdn resquardados por el secreto estadistico,

1- Institucion

Codigo

2- Encuesta n®

Fecha

3- Tiempo de duracion

5- N° de historia clinica

5- Entrevistador

Codigo

6- Diagnostico

7- Apellidos (paterno y materno) y nombre/s

8- Nacionalidad del paciente
9- Nacionalidad del padre

10- Nacionalidad d la madre

11- Nacionalidad de la abuela materna

12- Nacionalidad del abuelo materno

13- Edad

Anos de Residencia

15-Sexo M H

20- Datos antropométricos
¢Cuanto pesa actualmente?

paterna

paterno

14- Fecha de nacimiento

16- Estado civil

¢Cual era su peso hace 5 afos atras?

¢Cuanto mide actualmente?

21- Domicilio actual:

Barrio

Localidad
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23- Consumo de liquido
Cantidad de liquido cm3

24- Ocupacion

a- Trabaja actualmente? S NO JUB/PENS

b- Cuantas ocupaciones tiene? 1 empleo mas

c- En que trabaja o trabajaba?

Ocupacion principal Afos de antigledad
Ocupacion secundaria Anos de antigiedad
d- Tiene empleados a su cargo? SI NO
Cuantos? De1ag Mas de 5

e- Tiene obra social?  SI NO

Situacion ocupacional A B C D E
(Marcar con un circulo)

25- Situacion Educacional ;Que estudios ha realizado? (Marcar con un X)

a) Sininstruccion

b) Primariaincompleta

c) Primaria completa

d) Secundariaincompleta

e) Secundaria completa

f) Terciaria o universitaria

Estrato social

Alto

Medio/ Alto

Medio

Bajo

Carenciado

26- Considerando la actividad fisica que realiza en su trabajo y en su tiempo libre ;Como la
clasificaria?

L M

;Cual es?
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27- ¢ Tuvo o ha tenido alguna de estas enfermedades?

Diabetes

Enfermedades de higado ¢Cudles?

Gota

Calculos en la vesicula biliar

Grasas y/ o colesterol en sangre

Otras enfermedades
¢Cual?

28- ;Fuma Ud,?SI NO

¢Cuantos afos hace que fuma?

¢Que fuma? C P @)

¢Con filtro? SI NO

¢Cuantos fuma por dia? Rubios___Negros

¢Inhala el humo? SI NO

¢Fumaba Ud,? SI NO

¢Cuantos afios fumo?

¢Que fumaba?

¢Cuantos fumaba por dia? Rubios___Negros

¢Inhalaba el humo? SI NO

¢Cuantas veces por dia fumaba pipa?

¢Cuantos gramos tenia el paquete? ¢Cuantos dias le duraba le paquete?

Cuando fuma o fumaba...

¢Acostumbra/ba tener la pipa o el cigarrillo siempre en los labios? Sl NO

iHabitualmente ;retiene o retenia el humo en boca? Sl NO
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29- Hace 5 afios atras o mas... Ud,

a- ¢Estabaacostumbrado a tomar laxantes o purgantes habitualmente?
S NO

b- ¢Estaba acostumbrado a tomar analgésicos y antipiréticos (antifebriles)
habitualmente?
Sl NO

;Qué marca?
c- ¢;Tomaba habitualmente suplementos vitaminicos o minerales?
Sl NO

¢Qué marca? ¢Cuantos afos?
d- ¢Usaba habitualmente edulcorantes artificiales?

Sl NO

;Qué marca? ¢Cuantos anos?

e- ;Seguia o sigue alguna alimentacion especial por razones de salud, religiosa u otros
motivos?
S NO

f- Cuantas comidas realizaba al dia? (Marcar con una X)

Desayuno Merienda
Media manana Cena
Almuerzo Otras
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COD

ALIMENTOS

CONSUMO HABITUAL

N DIAS/MES DIAS/SEMANA VECES/DIA P M G OBSERVACIONES

LECHE DESCREMADA

LECHE ENTERA

YOGUR ENTERO

YOGUR DESCRMADO

QUESO MANTECOSO

QUESO SEMIDURO

QUESO DE RALLAR

QUESO RALLADO

RICOTA

HUEVO FRITO

HUEVO ENTERO

CARNE MAGRA HERVIDA

CARNE MAGRA A LAPLANCHA C/C

CARNE MAGRA ALAPLANCHAS/C

CARNE MAGRA A LA PARRILLA C/C

CARNE MAGRA A LAPARRILLAS/C

CARNE MAGRA AL HORNO C/C

CARNE MAGRA ALHORNO S/C

CARNE MAGRA FRITA C/C

CARNE MAGRA FRITA S/C

CARNE GRASA HERVIDA

CARNE GRASA ALAPLANCHA C/C

CARNE GRASA ALAPLANCHAS/C

CARNE GRASA A LA PARRILLA C/C

CARNE GRASA A LA PARRILLA S/C

CARNE MAGRA AL HORNO C/C

CARNE MAGRA ALHORNO S/C

CARNE GRASA FRITA C/C

CARNE GRASA FRITA S/C

PUCHERO HERVIDO C/CARACU

PUCHERO HERVIDO S/CARACU

ASADO DE TIRA-COSTILLA/PARRILLA
C/C

ASADO DE TIRA-COSTILLA/PARRILLA
S/C

MOLLEJA PARRILLA C/C

MOLLEJA PARRILLAS/C

LENGUA HERVIDA

CHINCHULIN PARRILLA C/C

CHINCHULIN PARRILLA S/C

SESOS HERVIDOS

CHORIZOS HERVIDO (GUISO)

CHORIZOS PARILLA C/C

CHORIZOS PARRILLA S/C

MORCILLA

SALCHICHA PARRILLERA HERVIDA

SALCHICHA PARRILLERA PARRILLA C/C

SALCHICHA PARRILLERA PARRILLA S/C
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SALCHICHA DE VIENA HERVIDA

CERDO HERVIDO

CERDO PLANCHA C/C

CERDO PLANCHA S/C

CERDO PARRILA C/C

CERDO PARRILLA S/C

CERDO HORNO C/C

CERDO HORNO S/C

GALINA CON PIEL HERVIDA

GALLINA SIN PIEL HERVIDA

POLLO C/PIEL HERVIDO

POLLO S/PIEL HERVIDO

POLLO C/PIEL PLANCHA C/C

POLLO C/PIEL PLANCHA S/C

POLLO S/PIEL PLANCHA C/C

POLLO S/PIEL PLANCHA S/C
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CONSUMO HABITUAL

COD ALIMENTOS N DIAS/MES DIAS/SEMANA VECES/DIA P M G OBSERVACIONES

POLLO C/PIEL PARRILLA} C/C

POLLO C/PIEL PARRILLA S/C

POLLO S/PIEL PARRILLA C/C

POLLO S/PIEL PARRILLA S/C

POLLO C/PIEL HORNO C/C

POLLO C/PIEL HORNO S/C

POLLO S/PIEL HORNO C/C

POLLO S/PIEL HORNO S/C

POLLO C/PIEL FRITO C/C

POLLO C/PIEL FRITO S/C

POLLO S/PIEL FRITO C/C

POLLO S/PIEL FRITO S/C

PESCADO GRASO PLANCHA C/C

PESCADO GRASO PLANCHA S/C

PESCADO GRASO PARRILLA C/C

PESCADO GRASO PARRILLA S/C

PESCADO GRASO FRITO C/C

PESCADO GRASO FRITO S/C

PESCADO MAGRO HERVIDO

PESCADO MAGRO PLANCHA C/C

PESCADO MAGRO PLANCHA S/C

PESCADO MAGRO PARRILLA C/C

PESCADO MAGRO PARRILLA S/C

PESCADO MAGRO HORNO C/C

PESCADO MAGRO HORNO S/C

PESCADO MAGRO FRITO C/C

PESCADO MAGRO FRITO S/C

ATUNY CABALLA

SARDINA EN ACEITE

BONDIOLA

SALAMIN

JAMON CRUDO

JAMON COCIDO-PALETA

MORTADELA

SALCHICHON

SALAME DE MILAN

PANCETA-TOCINO FRITO C/C

PANCETA-TOCINO HERVIDO
(GUISO)

QUESO CERDO

ACELGA OTRA COCCION

ACHICORIA

AJO COCIDO

AJO CRUDO

ALCAUCIL OTRA COCCION

APIO CRUDO

ARVEJAS FRESCAS O EN LATA

BATATA OTRA COCCION

BERENJENA OTRA COCCION
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BERRO CRUDO

BROCOLIOTRA COCCION

CALABAZA OTRA COCCION

CEBOLLA CRUDA

CEBOLLAFRITA

CEBOLLA OTRA COCCION

CHAUCHA OTRA COCCION

CHOCLO OTRA COCCION

COLIFLOR OTRA COCCION

ESPARRAGOS OTRA COCCION

ESPINACA OTRA COCCION

LECHUGA

PAPA FRITA

PAPA OTRA COCCION
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CONSUMO HABITUAL

COD ALIMENTOS N DIAS/MES DIAS/SEMANA VECES/DIA P M G OBSERVACIONES

PEPINO CRUDO

PIMIENTO CRUDO

PIMIENTO OTRA COCCION

RABANITO CRUDO

REMOLACHA OTRA COCCION

REPOLLO CRUDO

REPOLLO OTRA COCCION

TOMATE CRUDO

TOMATE OTRA COCCION

ZANAHORIA CRUDA

ZANAHORIA OTRA COCCION

ZAPALLITO OTRA COCCION

ZAPALLO OTRA COCCION

ANANA CRUDO

ANANA EN CONSERVA

BANANA

CIRUELA CRUDA

CIRUELA OTRA COCCION

DAMASCO

DURAZNO CRUDO

DURAZNO OTRA COCCION

FRUTILLA

KIWI

LIMON

MANDARINA

MANZANA CRUDA

MANZANA OTRA COCCION

MELON

NARANJA

PERA CRUDA

PERA OTRA COCCION

POMELO

SANDIA

UVA

MANI

NUEZ

ALMENDRA

PAN FRANCES

PAN NEGRO

CRIOLLOS

PAN CON GRASA

TORTAFRITA

TORTAS

FACTURAS

GALLETITAS DULCES

GALLETITAS SALADAS

GALLETITAS INTEGRALES

GRANOS NO INTEGRALES
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GRANOS INTEGRALES

PASTAS

LENTEJAS

SOJA

POROTOS-GARBANZOS-ARVEJAS

ACEITE DE GIRASOL CRUDO

ACEITE DE MAIZ CRUDO

ACEITE DE OLIVA CRUDO

ACEITE DE UVA CRUDO

ACEITE MEZCLA CRUDO

ACEITE PATITO CRUDO

CREMA DE LECHE CRUDA

GRASA DE CERDO CRUD

GRASA DE VACA CRUDA
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CONSUMO HABITUAL

COD ALIMENTOS N DIAS/MES DIAS/SEMANA VECES/DIA P M G OBSERVACIONES

MANTECA

MARGARINA

MAYONESA

CAFE

MATE BOMBILA

MATE COCIDO

TE

CACAO

AZUCAR

DULCE DE LECHE

MERMELADAS

MIEL

CARAMELOS

CHOCOLATE

GOLOSINAS (ALF,TURRON)

HELADOS

MANTECOL

APERITIVOS

BEBIDAS ESPIRITUOSAS

CERVEZA

GINEBRA

GRAPPA

VINO

WHISKY

AMARGO SERRANO

GASEOSAS

JUGOS PARA DILUIRAL 20%
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Construccion del estrato social.

Estrato social

Situacion ocupacional

Nivel educativo

ALTO

A

3 Primaria completa

4 Secundaria incompleta
5 Secundaria completa

6 Universitaria o Terciaria

6 Universitaria o Terciaria

MEDIO-ALTO

1 Sininstruccion
2 Primaria incompleta

3 Primaria completa
4 Secundaria incompleta
5 Secundaria completa

6 Universitaria o Terciaria

MEDIO

1 Sin instruccioén
2 Primaria incompleta

3 Primaria completa
4 Secundaria incompleta
5 Secundaria completa

6 Universitaria o Terciaria

BAJO

1 Sininstruccion
2 Primaria incompleta

1 Sin instruccion

2 Primaria incompleta

3 Primaria completa

4 Secundaria incompleta
5 Secundaria completa

3 Primaria completa
4 Secundaria incompleta
5 Secundaria completa

CARENCIADO

1 Sininstruccion
2 Primaria incompleta
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Situaciones ocupacionales.

Situacion ocupacional A:

1. Profesionales universitarios.

2. Dirigentes de Empresas.

3. Funcionarios Publicos Superiores y Oficiales de las Fuerzas Armadas y de Seguridad.
4. Directores y Gerentes de comercio.

5. Directores, Jefes de Administradores de Campo.

6. Rentistas.

7. Técnicos y ocupaciones asimiladas cuando son patrones.

8. Comerciantes propietarios con mas de 5 empleados.

9. Propietarios de hoteles, bares, restaurantes, con mas de 5 empleados.
10. Jubilados en alguna de estas categorias.

Situacidn ocupacional B:

1. Directores y Profesionales de nivel secundario.

2. Directores y Maestros de Nivel primario y Jardin de infantes.

3. Jefes de Compras, Jefes de Ventas, Supervisores de ventas.

4. Técnicos y ocupaciones asimiladas, cuando son trabajadores por cuenta propia.
5. Propietarios de comercios que tienen hasta 5 empleados.

6. Propietarios de hoteles, bares y restaurantes que tienen hasta 5 empleados.

7. Propietarios o poseedores de explotaciones agricolas que tienen hasta 5 empleados.
8. Propietarios de pequenos talleres e industrias hasta 5 empleados.

9. Propietarios de vehiculos de transporte, patronos.

10. Jubilados en alguna de estas categorias.

Situacion ocupacional C:

1. Jefes de Correo, empleados de oficinas, de estaciones de servicios de transporte y
comunicaciones.

2. Empleados de Contabilidad, cajeros, operadores de maquinas de computacion.

3. Agentes de Bolsa, Cambio, Seguros, Venta de Publicidad, Inmobiliarios,
Comisionistas, agentes compradores, despachantes de Aduana, gestores, martilleros
publicos, rematadores, tasadores, representantes de fabricas, Vendedores de
Comercio, Visitadores Médicos.

4. Jefes de conserjeria de hotel, de cocina, maitres.

5. Suboficiales de las Fuerzas Armadas y de Sequridad.

6. Trabajadores especializados de los servicios.

7. Capataces en actividades agricolas, forestales y pesqueras.

8. Jefes de plantas industriales, supervisores, capataces, jefes de mantenimiento,
encargados de turno.

9. Técnicos y ocupaciones asimiladas cuando son asalariadas.

10. Propietarios de comercio, cuando no tienen empleados (y por lo tanto son
trabajadores por cuenta propia)

11. Propietarios o poseedores de explotaciones agricolas, cuando son trabajadores por
cuenta propia o trabajan solamente con familiares.

12. Propietarios de pequenos talleres o industrias cuando son trabajadores por cuenta
propia o trabajan con familiares.
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13. Propietarios de vehiculos de transporte, trabajadores por cuenta propia.
14. Obreros especializados con obra social.

15. Religiosos.

16. Jubilados en alguna de estas categorias.

Situacion ocupacional D:

1. Carteros, mensajeros, guardas de trenes y telegrafistas,

2. Obreros especializados sin cobertura social.

3. Empleados administrativos publicos y privados, archiveros, empleados de oficinas
de viajes, mecanodgrafos, recepcionistas, taquigrafos, teletipistas, telefonistas,
secretarias.

4. Conductores de vehiculos de transporte.

5. Obreros agropecuarios especializados con cobertura social.

6. Peones agropecuarios con cobertura social.

7. Peones no agropecuarios con cobertura social.

8. Personal de servicio doméstico con cobertura social.

9. Otros trabajadores de los servicios con cobertura social.

10. Trabajadores por cuenta propia en actividades agricolas que cuentan con
cobertura social.

11. Jubilados en alguna de estas categorias.

Situacidn ocupacional E:

1. Obreros agropecuarios sin cobertura social.

2. Peones agropecuarios sin cobertura social.

3. Peones no agropecuarios sin cobertura social.

4. Personal de servicio doméstico sin cobertura social.

5. Otros trabajadores de los servicios sin cobertura social.

6. Trabajadores por cuenta propia en actividades agricolas que no cuentan con
cobertura social.

7. Desocupados.

8. Personas sin ocupacion regular.

Niveles Educativos:

1. Sin instruccion: todos aquellos jefes de hogar que nunca concurrieron a la escuela
primaria, junto con aquellos que habiendo comenzado a cursarla aprobaron como
maximo segundo grado,

2. Primaria incompleta: todos los jefes de hogar que habiendo aprobado como
minimo el tercer grado de la escuela primaria no alcanzaron a terminarla.

3. Primaria completa: aquellos jefes de hogares familiares que terminar con la escuela
primaria sin ingresar a la secundaria.

4. Secundaria incompleta: aquellos jefes de hogar que habiendo ingresado a la escuela
secundaria, no terminaron este nivel.

5. Secundaria completa: todos aquellos jefes de hogar que han completado los
estudios secundarios y no han iniciado estudios universitarios o terciarios.

6. Universitaria o terciaria: aquellos jefes de hogar que han iniciado y/o terminado
estudios de nivel superior.
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Produccion cientifica

TRABAJOS DE INVESTIGACION PUBLICADOS EN REVISTAS CIENTIFICAS

1.

Patron de consumo de materia grasa en personas con enfermedad
colelitidsica. Herman A. Perroud , Agustina Bertola Compagnucci, Roberto
L. Villavicencio, Daniel E. Berli, Alfredo P. Brasca, Stella M. Pezzotto.
Anuario de la Fundacion Dr. JR Villavicencio. 2009 (17): 91-96.ISSN 1851-
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