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RESUMEN

Introduccion: La pandemia de la obesidad necesita nuevos enfoques y un consenso en el
tratamiento de condiciones que conducen a la morbilidad, los biomarcadores, definidos como
indicadores de procesos bioldgicos en salud y enfermedad.

Objetivo: Examinar los biomarcadores de obesidad en adultos y potencial el diagnostico, el
prondstico y el tratamiento.

Métodos: Se realizd un estudio de revision bibliografica, los articulos consultados se
identificaron mediante la busqueda en la base de datos PubMed con los términos obesidad,
obesidad central, indice de masa corporal, biomarcadores, genomica, epigenémica,
metabolémica y microbidmica. Se revisaron las listas bibliograficas de las publicaciones
analizadas para identificar articulos adicionales.

En la busqueda se obtuvieron 37 articulos publicados en el periodo comprendido del 1 de
enero de 2015 hasta el 31 de marzo de 2022. Se compararon biomarcadores asociados con la
obesidad IMC > 30 kg/m? (en la poblacién occidental) o 28 kg/m? (en la poblacién oriental),
estos proporcionaron estimaciones de riesgo de dicho padecimiento, también estimaciones de
riesgo con un IC del 95 % para las asociaciones de un factor de riesgo evidenciado en pruebas
diagndsticas.

Resultados: La predisposicion para la obesidad varia segin la geografia, las condiciones
sociales, los factores politicos y econdmicos y la genética humana.

Conclusiones: Los biomarcadores poseen un valioso poder diagnostico y pronostico, no solo
en el comportamiento y estilo de vida, sino para examinar los efectos de las intervenciones
vinculadas en la prevencién y el tratamiento de la obesidad.
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ABSTRACT

Introduction: The obesity pandemic needs new approaches and a consensus in the treatment
of conditions that lead to morbidity, biomarkers, defined as indicators of biological processes
in health and disease.

Objective: To examine the obesity biomarkers in adults and the potential in the diagnosis,
prognosis and treatment.
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Methods: A bibliographic review study was carried out, the articles consulted were identified
by searching the PubMed database with the terms obesity, central obesity, body mass index,
biomarkers, genomics, epigenomics, metabolomics and microbiomics. The bibliography lists
of the analyzed publications were also reviewed to identify additional articles. The search
found 37 articles published from January 1, 2015 to March 31, 2022, which compared
biomarkers associated with obesity BMI > 30 kg/m? (in the Western population) or 28 kg/m?
(in the oriental population), which provided risk estimates for this condition, as well as risk
estimates with a 95% CI for associations of a risk factor evidenced in diagnostic tests.
Results: The predisposition for obesity varies according to geography, social conditions,
political and economic factors, and human genetics.

Conclusions: Biomarkers have valuable diagnostic and prognostic power, they can envision a
new frontier treating not only related behaviors and lifestyles, but also being able to describe
the effects of interventions for the prevention and treatment of obesity.

Keywords: obesity; biomarkers; lifestyles; diagnosis; prognosis.
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Introduccion
La obesidad se define como la acumulacién excesiva o distribucion anormal de grasa corporal
(GC), que afecta directamente la salud del individuo.®?) Se clasifica, principalmente, por el
indice de masa corporal (IMC) kg/m? que es un criterio muy limitado.”’) Considerada de
forma errada durante mucho tiempo como un simple factor de riesgo de enfermedad cronica,
subestimada y tratada como una condicion meramente intermedia 0 un comportamiento
socialmente inaceptable que refleja un desorden alimenticio, la obesidad se reconoci6
recientemente como una enfermedad crénica sistémica multicausal como resultado de la
ingesta exagerada de calorias, con un balance energético positivo a largo plazo que conlleva
al desarrollo de un exceso de adiposidad que con el tiempo conduce a anomalias estructurales,
trastornos fisiolégicos y deficiencias funcionales.®
La pandemia de la obesidad se ha convertido en una de las principales amenazas mundiales
para la salud publica en el Gltimo siglo, se ha extendido cada vez més de forma global,® y se
asocia con hipertension, diabetes y diversas formas de artritis.®) A pesar del creciente
reconocimiento del problema, la prevalencia de la obesidad casi se ha triplicado desde finales
de la década de los 70°s y afecta a miles de millones de personas en todo el mundo.
Segun estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en 2016: 1900 millones
de personas (40 % de la poblacion mundial) tenian sobrepeso, y de estas, mas de 650 millones
(13 % de la poblacién mundial) eran obesas.®
La obesidad aumenta el riesgo de desarrollar numerosas comorbilidades y aumenta la
mortalidad prematura,® por lo que resulta urgente mejorar las estrategias para prevenir y
controlar la obesidad. Investigaciones recientes han resaltado la importancia de las
interacciones geno ambiente (epigenetica) y las alteraciones hormonales, metabolicas,
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neuroquimicas e inmunoinflamatorias complejas y persistentes, involucradas en el desarrollo
de la obesidad."”)

La identificacion de nuevos biomarcadores podria aportar conocimientos sobre la etiologia de
la obesidad y sus vinculos fisiopatolégicos con enfermedades crénicas.® Ademés, los
biomarcadores podrian ayudar a obtener una caracterizacion refinada de los fenotipos de
obesidad y servir como objetivos para la prevencién y la precision del tratamiento.®

Métodos

Los trabajos citados se identificaron mediante busquedas en la base de datos PubMed con los
términos:

e Obesidad

e Obesidad central

e Indice de masa corporal

e Biomarcadores

e GenoOmica

e Epigendmica

e Metabolémica

e Microbiémica

También se revisaron las listas bibliograficas de las publicaciones analizadas para identificar
articulos adicionales. La busqueda se centrd en articulos publicados desde el 1 de enero de
2015 hasta el 31 de marzo de 2022; también se incluyeron articulos de revision anteriores
para contextualizar el problema y citar las bases fisioldgicas.

Los criterios de inclusién fueron los siguientes:™

e Estudios observacionales que incluyeron estudios de cohortes, estudios transversales y
estudios de casos y controles.®)

e Estudios que compararon biomarcadores que se asociaron a la obesidad, que se
definieron como personas con indice de masa corporal (IMC) > 30 kg/m? (en la
poblacién occidental) o 28 kg/m? (en la poblacién oriental), y controles normales, que
se definieron como personas con 18,5 < IMC < 24,9 kg/m? o proporcionar las
estimaciones de riesgo con la obesidad.®

e Estudios que analizaron biomarcadores o examenes complementarios en pacientes con
obesidad.®

e Estudios que proporcionaron estimaciones de riesgo con un IC del 95 % para las
asociaciones de un factor de riesgo, evidenciado en pruebas diagnésticas, como el
riesgo relativo (RR) y la razén de probabilidades (OR), o aquellos que proporcionaron
otros datos que puedan transformarse en estimaciones de riesgo.

e Se excluyeron los estudios contra cualquier elemento de los criterios de elegibilidad.
Tambien se excluyeron los informes de casos y los estudios que contenian datos
superpuestos. Estudios que utilizaron sobrepeso (24 < IMC < 28 kg/m?), pero no
obesidad (IMC > 28 kg/m?) ya que también se excluy® la exposicion.
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Resultados

La predisposicion para la obesidad varia segin la geografia, las condiciones sociales, los
factores politicos y econdmicos y la genética humana. En conjunto los factores mas comunes
fueron: sociodemogréficos, conductuales, genéticos y residir en un entorno obesogénico.®”
Diferentes estudios identificaron explicitamente los factores sociodemograficos que estaban
altamente correlacionados con la obesidad, por ejemplo:

e Mayor de edad®*?

e Estado civil casado, bajos ingresos econémicos3%

e Residencia urbana®****®

e Ser mujer®®

e Estudiar en escuelas privada

e Fécil acceso a la comida chatarra y alimentos de origen animal envasados™

e Emigrar desde zonas rurales a la urbana y la sustitucion de la agroindustria local por

venta minorista de alimentos®®

e Nivel de educacién superiort!#192%

e Estar embarazada*®
Otra causa de la obesidad es la desnutricion en los primeros afios de vida, esta conduce a la
obesidad y a los trastornos metabdlicos en la edad adulta, aunque la correlacion entre
desnutricion infantil y el desarrollo de obesidad en la edad adulta es idiopatica, diferentes
estudios han mostrado una significancia estadistica. Se presume que cuando existe una
mejoria en el nivel socioecondmico en un ambiente obesogénico, conducen a la obesidad,
como respuesta compensatoria de la desnutricion.®
Entre los factores del comportamiento se encuentra que el consumo de alimentos de alto
contenido cal6rico como dulces, azlcares refinados, refrescos, grasas saturadas y alcohol se
correlacionaron en gran medida con la obesidad y las enfermedades crénicas.®”
Diferentes estudiosos mencionaron que la cultura del habito alimentario de consumo de
alimentos de reposteria,?® el consumo de alimentos ultraprocesados (carbohidratos
refinados),"® el consumo excesivo de alcohol® y la alimentacién monétona o de mala
calidad®?*? predispone a la obesidad. Desayunar y comer fruta reduce la predisposicion,©®
y la merienda induce a la obesidad.®”
Los biomarcadores son indicadores biol6gicos de ciertos trastornos en el cuerpo. Se han
informado diferentes categorias de biomarcadores entre ellos, los mas comunes y
ampliamente implementados son los microARN, los biomarcadores inflamatorios, las
adipocitocinas, el estrés oxidativo, la microbiota intestinal, el nivel de nutrientes y los perfiles
de células sanguineas.%
Un estudio identificd cuatro microARN (miR) expresados en pacientes con obesidad (miR-
222, miR-142-3, miR-140-5p y miR-143) y dos miARN (miR-122 y miR-34a) expresados
como enfermedad del higado graso no alcohdlico y/o resistencia a la insulina
respectivamente.®® Otro estudio reporté ocho miRNAs que se encuentran en la poblacién
obesa, es decir, el gen PTEN (hsa-miR-130b-3p, hsa-miR-142-5p, hsa-miR-148a-3p, hsa-
miR-21-5p, hsa-miR23a-3p, hsa-miR-26b-5p, hsa-miR-320a y hsa-miR-486-5p).(2°30:31:32.33)
Se han descrito que se identificaron niveles mas altos de biomarcadores inflamatorios
(proteina C reactiva, interleucina-6 y factor de necrosis tumoral) en la poblacién obesa en
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comparacion con peso normal.®*? Se debe considerar a la obesidad como un proceso
inflamatorio sistémica crénica de bajo grado o inflamacién metabdlica, que esta implicada en
la patogenia de muchos procesos patologicos como la aterosclerosis, la arteriopatia coronaria
y otras.

El tejido adiposo es un érgano endocrino metabolicamente activo, responsable de regular el
gasto de energia y el apetito, junto con las funciones reproductivas y endocrinas, la
inflamacién, la inmunidad y sirve como reservorio de triacilglicerol.® La adiposidad visceral
estd fuertemente correlacionada con un mayor riesgo de diabetes y enfermedades
cardiovasculares en comparacion con un IMC alto. Aunque la razon de esta correlacion sigue
sin estar clara, se ha planteado la hipotesis de que la grasa visceral estd implicada en la
inflamacion sistémica debido a su acceso directo y secrecion de &acidos grasos libres y
citocinas inflamatorias en la circulacién portal.®®

Las adipocitoquinas tienen un alto potencial predictivo para la identificacion de las
condiciones cardiovasculares adversas. De manera similar, el inhibidor del activador de
plasminogeno-1 (PAI-1) se encontré como un factor de riesgo independiente para los
trastornos metabdlicos relacionados con la obesidad, aunque se necesitan mas investigaciones
sobre los mecanismos de accion.®

Otras revisiones en la literatura, sugieren que la adiponectina, la omentina, la apelina, la
leptina, la resistina y la proteina 4, transportadora de &cidos grasos eran biomarcadores
prometedores para la obesidad. 3

El grupo de obesidad mdrbida tuvo recuentos de plaquetas y valores de proporcion de
plaquetas a linfocitos significativamente mas altos. Los valores de recuento de glébulos
blancos y ancho de distribucion de glébulos rojos fueron mas altos y estadisticamente
significativos en la poblacion obesa.®

Se concluye que los miARN circulantes son prometedores biomarcadores de diagndstico de la
obesidad y otros trastornos, como las enfermedades cardiovasculares. La deteccidén temprana
de cambios en los niveles de miARN circulantes representa una estrategia prometedora para
caracterizar la obesidad y ajustar la dieta. Ademas, la presencia de biomarcadores en estadios
iniciales suele asociarse a sindrome metabdlico. Como resultado, la identificacion de estos
miRNA es una buena estrategia para el enfoque del diagndstico, asi como para prevenir las
ocurrencias.®®
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