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AGL Acidos grasos libres

ALA Acido Linolénico

C Citocina

CINSP Centro de Investigacion de Nutricién Salud Publica
cm Centimetros

CNV Variacion en niumero de copias

CPIR Respuesta de insulina en la fase cefélica

DASH Enfoques dietéticos para detener la hipertension
DBP Dieta basada en plantas

DHA Acido docosahexaenoico

DIETFITS Intervencion dietética que examina los factores que interactian con

el éxito del tratamiento
DioGenes Dieta, Obesidad y Genes

DIRECT Ensayo Clinico de remision de diabetes

DRAG Gen adaptativo relacionado con la dieta
ECCA Ensayo clinico controlado aleatorizado
EDTA Acido etilendiaminotetracético
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EFSA
ENSANUT
EPA
FASPYN
GENOMEX
GLP-1
GPC
GWAS
HTA
ICAM-1
IL6

IMC
InDels
IPAQ
ISAK
KCAL

Kg

LA

m2

MAF

mL

Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria
Encuesta Nacional de Salud Publica y Nutricion
Acido Eicosapentaenoico

Facultad de Salud Publica y Nutricion

Dieta mexicana basado en el genoma

Péptido similar al glucagoén tipo 1

Guia Practica Clinica

Estudios de asociacion del genoma completo
Hipertension Arterial

Molécula de adhesion intercelular

Interleucina 6

indice de Masa Corporal

Insercion-delecion

Cuestionario Internacional de Actividad Fisica
Sociedad Internacional para el Avance de la Cineantropometria
Kilocalorias

Kilogramo

Acido Linoleico

Metro cuadrado

Alelo de Menor Frecuencia

Mililitros
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NF-KB Factor Nuclear Kappa B

Ng Nanogramos

NIH National Institutes of Health
NOM Norma Oficial Mexicana
NOX Oxidos de nitrégeno

NUGENOB Interacciones nutriente-gen para la obesidad humana

OMS Organizacion Mundial de la Salud

ORAC Capacidad de Absorcién de Radicales de Oxigeno
pb Pares de base

PCR Reaccion en Cadena de la Polimerasa

POUND Lost Prevencidon del sobrepeso mediante nuevas estrategias dietéticas
PPAR-a Receptor activados por proliferadores peroxisomales alfa
PPAR-y Receptor activados por proliferadores peroxisomales gamma

PREDIMED Prevencion con dieta mediterranea

ROS Especies reactivas de oxigeno

SIAP Servicio de Informacion Agroalimentaria y Pesquera
SMAE Sistema Mexicano de Equivalentes

SMNE Sociedad Mexicana de Nutricion y Endocrinologia
SNP Polimorfismo de un solo nucleétido

STR Repeticiones tAndem cortas

TMAO Trimetilamina N-Oxico
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TNF-a
ucP

ul
VCAM-1
WPBD
X0

ML

Factor de necrosis tumoral alfa
Proteinas de desacoplamento

Unidades Internacionales

Molécula de adhesiéon Celular Vascular-1
Dieta basada en plantas

Oxécido

Microlitros

1. RESUMEN
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INTRODUCCION: El sobrepeso es una condicion multifactorial, en México mas
del 70% de la poblacion adulta la padece. El tratamiento dietético ha sido uno de
los métodos principales, como la dieta basada en plantas (WPBD, por sus siglas
en inglés) que se ha postulado como una estrategia nutricional eficaz por sus
diversos mecanismos para la prevencion y tratamiento del sobrepeso. Sin
embargo, su grado de efectividad puede ser inespecifico e inadecuado, esto se
debe en funcion a la arquitectura genética de cada individuo. El gen AMY1 ha
sido asociado a la asimilacion de hidratos de carbono en la dieta, incremento del
IMC y adiposidad, por lo cual el genotipo de AMY1 puede participar en la
efectividad del tratamiento dietético. OBJETIVO: Analizar la relacion del
polimorfismo rs108811197 del gen AMY1l y la reduccion de peso corporal
después de una intervencién dietética basada en plantas en adultos con
sobrepeso de 20 a 60 afios. METODOLOGIA: Ensayo clinico controlado
aleatorizado, con 28 individuos en el rango de sobrepeso (IMC: 225 y <29.9),
sometidos a dietas hipocaloricas (WPBD, N=17 y dieta convencional, N=11),
ajustado por actividad fisica y una disminucién de 500 Kcal para ambas dietas.
Se analiz6 la composicion corporal y mediciones antropométricas mediante
bioimpedancia y protocolos estandarizados ISAK. En el analisis genético se
utiliz6 el método de discriminacion alélica con sondas TAQMAN para el
polimorfismo rs108811197. RESULTADOS: En los 28 individuos el rango de
edad fue de 29.46+9.00 afios, peso inicial 73.15+9.23 kg, talla 163.40+8.83 cm e
IMC 27.25+1.25 kg/m2, sin diferencias entre grupos. Posterior a la intervencion
dietética se encontré una diferencia significativa en las variables de peso,
circunferencia de cintura/cadera, masa grasa y porcentaje de grasa en el grupo
con WPBD (P <0.05), en cambio, se encontré diferencia significativa en
circunferencia de cintura normal con la dieta convencional (P <0.05). Ademas, el
consumo de fibra fue mayor en dieta basada en plantas (P <0.05) vs dieta
convencional. Las frecuencias genéticas se mostraron similares en ambos
grupos, en las frecuencias genotipicas el AMY1-rs108811197-GG se encontro en
menor frecuencia en el grupo de WPBD (0.17) y el CC en el grupo de dieta

convencional (0.27), no obstante, estas diferencias no fueron significativas. En
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este sentido, no se encontrd una relacion entre el polimorfismo rs108811197 del
gen AMY1 con el efecto de la intervencion dietética basada en plantas, aunque
existi6 una tendencia de los individuos con genotipo GG sometidos a la dieta
basada en plantas que disminuyeron los pardmetros antropométricos y
composicién corporal, en cambio, con dieta convencional y genotipos GC
disminuyeron peso, cintura estrecha y cadera, y genotipos CC porcentaje de
grasa y masa grasa e individuos con las variantes GG circunferencia normal.
CONCLUSIONES: La WPBD demostr6 una mayor eficacia en diminucion de
peso, masa grasa y porcentaje de grasa en comparacion a la dieta convencional.
Asimismo, el consumo de fibra dietaria fue mayor en este grupo. Sin embargo,
se necesitan mas investigaciones con mayor numero de individuos para

corroborar los resultados de nuestro estudio piloto.
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2. ABSTRACT

INTRODUCTION: Overweight is a multifactorial condition, in Mexico more than
70% of the adult population suffers from it. Dietary treatment has been one of the
main methods, such as the plant-based diet (WPBD), which has been postulated
as an effective nutritional strategy due to its various mechanisms for the
prevention and treatment of overweight. However, their degree of effectiveness
can be unspecific and inadequate, depending on the genetic architecture of each
individual. The AMY1 gene has been associated with dietary carbohydrate
assimilation, increased BMI and adiposity, so the AMY1 genotype may be
involved in the effectiveness of dietary treatment. OBJECTIVE: To analyze the
relationship of the AMY1 gene rs10888811197 polymorphism and body weight
reduction after a plant-based dietary intervention in overweight adults aged 20 to
60 years. METHODOLOGY: Randomized controlled clinical trial, with 28
individuals in the overweight range (BMI: 225 and <29.9), subjected to hypocaloric
diets (WPBD, N=17 and conventional diet, N=11), adjusted for physical activity
and a decrease of 500 Kcal for both diets. Body composition and anthropometric
measurements were analyzed using bioimpedance and standardized ISAK
protocols. The allelic discrimination method with  TAQMAN probes for the
rs108811197 polymorphism was used in the genetic analysis. RESULTS: In the
28 individuals the age range was 29.46+9.00 years, initial weight 73.15+9.23 kg,
height 163.40+8.83 cm and BMI 27.25+1.25 kg/m?, with no differences between
groups. After the dietary intervention, a significant difference was found in the
variables of weight, waist/hip circumference, fat mass and fat percentage in the
WPBD group (P<0.05), In contrast, a significant difference was found in normal
waist circumference with the conventional diet (P< 0.05). In addition, fiber intake
was higher in plant-based diet (P<0.05) vs. conventional diet. The gene
frequencies were similar in both groups, in genotypic frequencies AMY1-
rs108811197-GG was found in lower frequency in the WPBD group (0.17) and
CC in the conventional diet group (0.27), however, these differences were not
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significant. In this respect, no relationship was found between the rs108811197
polymorphism of the AMY1 gene with the effect of the plant-based dietary
intervention, although there was a tendency for individuals with GG genotype
subjected to the plant-based diet to decrease anthropometric parameters and
body composition, In contrast, with conventional diet and GC genotypes
decreased weight, narrow waist and hip, and CC genotypes decreased fat
percentage and fat mass and individuals with the GG variants normal
circumference. CONCLUSIONS: The WPBD demonstrated greater efficacy in
decreasing weight, fat mass and fat percentage compared to the conventional
diet. Likewise, dietary fiber intake was higher in this group. However, further
research with a larger number of individuals is needed to corroborate the results

of our pilot study.
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3. ANTECEDENTES

3.1 Definicion de sobrepeso

La organizacion Mundial de la Salud (OMS), define al sobrepeso como una
acumulacion anormal o excesiva de grasa, que es causado por un desbalance
en la ingesta caldrica en cual supera al gasto de energia. De acuerdo con el
indice de masa corporal (IMC) se considera entre igual o mayor a 25 y menor a
29.9 en adultos (OMS, 2021). El sobrepeso promueve un proceso de inflamacion
cronica asociado a las comorbilidades como diabetes, hipertension arterial,

enfermedades cardiovasculares, entre otros (Franzago et al., 2022).

3.2 Epidemiologia

En las ultimas cuatro décadas, el sobrepeso ha aumentado de manera
significativa, por lo anterior, se ha identificado como uno de los principales riesgos
para la salud en el mundo (Bayer et al., 2020). La Federacion Mundial de
Obesidad considera que mil millones de personas presentaran sobrepeso en el
2030, es decir, una de cada cinco mujeres y uno de cada siete hombres la
padeceran. Asimismo, en México se considera el quinto pais con sobrepeso en
poblacion adulta. La Encuesta Nacional de Salud y Nutricibn (ENSANUT) ha
demostrado que en México la prevalencia de sobrepeso supera el 70% en adultos
(Shamah-Levy et al., 2019; ENSANUT, 2018).

3.3 Etiologia del sobrepeso

El sobrepeso es una condicion metabdlica compleja, altamente heredable y
multifactorial entre los que se encuentran: la alimentacion, la actividad fisica y la
genética (Albuquerque et al., 2015; Bil & Mozenska, 2021).
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3.3.1 Alimentacion

La alimentacion es un evento regulado por procesos bioldgicos, pero también
aspectos socioculturales y econémicos que determinan los habitos y patrones de
alimentacion (Calloway et al., 2019; MacLean et al., 2017). En la actualidad, los
investigadores han centrado los estudios en conocer los cambios de la
alimentacion, a esto se le denominada transicion alimentaria, en la que se ha
modificado en estructura y composicién de la dieta (Popkin et al., 2012). Por
ejemplo, la poblacibn amerindia ha modificado la alimentacion
prehispanica-tradicional y ahora existe un consumo de carnes enlatadas,
alimentos empaquetados, por lo tanto, se ha sustituido el consumo de algunos
alimentos como frutas, verduras, leguminosas, cereales y tubérculos. En México,
la transicion alimentaria dio inicio desde el inicio de los 1980’s, esto se debe a
que la produccion de los principales cultivos ha disminuido. Por ejemplo, la
produccion del frijol para el afio 1980 era entre un 12-17% y para el afio 2020
entre un 7-12%, el trigo para el aflo 1980 oscilaba entre un 27-32 % y para el afo
2020 entre un 17-20%, a lo que se ha considerado la disminucion en
biodisponibilidad y accesibilidad de alimentos regionales y autéctonos (Camps &
Chéavez Gémez, 2022). Por lo anterior, se ha identificado que es un reto modificar la
alimentacion casera y regional, debido a la disponibilidad y accesibilidad de los
productos de la canasta basica, ademas, el tiempo para prepararlos influye en la
decision de una dieta casera, saludable y sustentable (NHI, 2016). Estas dietas
incluyen alimentos frescos y locales, ricas en fibra, vitaminas y minerales
(verduras, frutas, leguminosas y aceites vegetales), en cambio, las comidas
rapidas (alimentos ultra-procesados) son ricas en calorias, grasas saturadas,
colesterol y sodio, lo cual suelen ser bajas en calidad nutricional, provocando un
aumento de peso y riesgo a enfermedades crénicas no transmisibles (Galan
Ramirez Gabriela A., 2021; Poti et al., 2017). Por lo tanto, estos factores
mencionados se relacionan con el estilo de vida, el nivel socioeconémico y la

demografia que pueden influir en el estado de salud de la poblacion.
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Ademas del estudio de la transicion alimentaria en cuanto a los patrones de
alimentacion, durante las ultimas décadas se ha estudiado el papel que juega el
genotipo en la asimilacion de nutrientes. De estos surge la nutrigenética y la
nutricion de precision que se encargan de estudiar la relacion gen-dieta para
desarrollar intervenciones dietéticas mas especificas para las distintas

poblaciones contemporaneas (Voruganti, 2023).

3.3.2 Actividad fisica

La Organizacion Mundial de la Salud define la actividad fisica como cualquier
movimiento corporal producido por los musculos esqueléticos y es un factor
importante de proteccién para prevenir el sobrepeso (OMS, 2022). Sin embargo,
en las ultimas décadas la poblacién a nivel mundial ha presentado ser inactiva o
sedentaria, lo cual provoca un aumento del peso corporal. Por lo contrario, se ha
demostrado que la actividad fisica tiene diversos beneficios, por ejemplo;
disminucién de peso, grasa corporal y grasa visceral (Swift et al., 2018). Asi
mismo, la actividad fisica mejora el riesgo cardiovascular, previene diabetes tipo
2, disminuye el riesgo de céncer, mejora la salud musculoesquelética y

contribuye a presentar un estado de animo éptimo (Oppert et al., 2021).

De acuerdo con la recomendacion de la Organizacion Panamericana de la Salud
(OPA) y la Organizacién Mundial de la Salud (OMS). En la poblacion adulta entre
18 a 64 afios se considera saludable 150 minutos semanales de ejercicios
aerdbicos o 75 minutos de actividad moderada o vigorosa. En cambio, el Colegio
Americano de Medicina Deportiva recomienda 225-420 minutos a la semana para
la disminucién de peso en adultos con sobrepeso o de 200 a 300 minutos para

mantener un peso saludable (Tabla I).
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Tabla I: Relacion entre la cantidad de actividad fisica aerdbica y pérdida de

peso
Cantidad de actividad fisica aerdbica Cantidad de peso perdido
<150 minutos a la semana No existe pérdida de peso o una
disminucién muy minima
150-225 minutos por semana Pérdida de peso de 2 a 3 kg
225-420 minutos por semana Pérdida de peso de 5a 7.5 kg
200-300 min por semana Mantenimiento de peso después
de adelgazar

Adaptada del Colegio de medicina deportiva (2009).

La actividad fisica representa un pilar de la gestibn en las personas con
sobrepeso, al aumentar el nivel general de actividad fisica se obtienen muchos
beneficios y la prescripciéon dependera de los objetivos que se hayan definido
para el paciente (Johns et al., 2014). Por lo tanto, la adherencia a nuevos habitos
de actividad fisica a lo largo del tiempo sigue siendo un reto que debe investigarse
mas a fondo en pacientes con sobrepeso. Aunque se ha observado que la
pérdida de peso puede mantenerse a corto plazo, esto se debe a que el
tratamiento nutricional y el ejercicio no son las Unicas claves para explicar o

reducir la prevalencia del sobrepeso en la poblacion (Johns et al., 2014).

3.3.3 Genética

El sobrepeso es una condicion compleja que es afectada por factores
ambientales, es decir, la alimentacion y actividad fisica, ademas el factor genético
se ha implicado por ser altamente heredable. Por lo tanto, los individuos
responden y tienen necesidades diferentes a los requerimientos nutricionales y
otros componentes de la dieta. Esta heterogeneidad nos da un panorama de los
intrincados procesos metabdlicos que estan dictados por la arquitectura genética
de cada individuo (Voruganti, 2023).

Genéticamente en la obesidad y por ende el sobrepeso se ha clasificado en dos:

la monogénica, con un patrén mendeliano; suele ser poco frecuente de aparicion
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precoz y grave, e implica grandes deleciones cromosomicas o defectos de un
solo gen. En cambio, la poligénica, también conocida como obesidad comun, es
el resultado de cientos de polimorfismos que cada uno tiene un pequefio efecto
(Loos & Yeo, 2022).

La heredabilidad del sobrepeso oscila entre un 40-70%, aunado a su alta
heredabilidad puede contribuir al aumento de la prevalencia de enfermedades no
transmisibles como diabetes tipo 2, hipertension arterial (HTA), dislipidemias,

enfermedades coronarias, entre otras (Franzago et al., 2022).

El estudio del factor genético se ha realizado a través de genes candidatos y del
genoma completo (GWAS: Genome-Wide Association Studies por sus siglas en
inglés) en donde se han identificado cientos de variantes genéticas que
aumentan la susceptibilidad al sobrepeso. Estas mutaciones son conocidas como
polimorfismos ya que estan en al menos el 1% de la poblacion y se clasifican en

funcién de su longitud en el genoma:

e STR (Short Tandem Repeats, por sus siglas en inglés): Las repeticiones
cortas en tandem, también conocidas como microsatélites, son
secuencias cortas de ADN repetidas de 1-6 pares de bases (pb),
formando series con longitudes de hasta 100 nucledétidos (Fan & Chu, 2007).

e CNV (Variacion en el Numero de Copias): Son los polimorfismos en los
gue un segmento especifico de ADN varia en su longitud. Las variantes
individuales pueden ser cortas o incluir miles de bases (NIH, 2023).

e InDels (Insercibn o Delecion): Se refiere a la eliminacién o adicion
aleatoria de nucledtidos y secuencia de ADN (NHI, 2022).

e SNPs (Polimorfismos de un solo nucleétido): Es el cambio de una sola
base nitrogenada y son los mas frecuentes en el genoma ya que ocurren
uno cada 3000 pb, sin embargo, muchos son silentes y no modifican la
funcion de la proteina. Por el contrario, otros SNPs pueden alterar los
procesos de expresion, transcripcion, Splicing alternativo (corte y
empalme) en funcién de la region de localizacién (intrénica, promotora y
codificante). (Mullins et al., 2020; Singh et al., 2017).
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La arquitectura genética es importante ya que difiere entre poblaciones y grupos
étnicos. Por ejemplo, la poblacion mexicana es el resultado de una mezcla de las
poblaciones amerindias, africanas y europeas (Martinez-Lépez et al., 2013). Esto
supone que la distribucién de los alelos varia en poblaciones, haciendo a unos
marcadores mas utiles que otros (Albuquerque et al., 2015; Goodarzi, 2018).
Ademas, los genes no han cambiado con el tiempo, sino que el ambiente y el
estilo de vida se han modificado, por lo tanto, algunas personas con
predisposicion genética son mas susceptibles a desarrollar sobrepeso al
interrelacionarse con un ambiente obesogénico con respecto a las personas sin

dicha predisposicion genética (Goodarzi, 2018).

3.3.3.1 Genes relacionados al sobrepeso

Se han reportado mas de 140 genes candidatos asociados con medidas
sugestivas de sobrepeso, como el indice de Masa Corporal (IMC), composicion
corporal (grasa corporal) y la circunferencia de cintura (Goodarzi, 2018). Ademas,
se ha descrito que existen genes que responsables al control del apetito
(preferencias alimentarias) y el metabolismo, algunos de los mas estudiados son
FTO, LEP, MCR, ADRB, entre otros (Singh et al., 2017).

En la actualidad se ha relacionado el gen AMY1 como un candidato para el
desarrollo del sobrepeso y las preferencias hacia alimentos con un alto contenido

de carbohidratos.

3.3.3.1.1 Gen AMY1

Este gen se localiza en el cromosoma 1p21.1, tiene una longitud de 9,036 pb
(tabla 1) y codifica la enzima de amilasa salival. La principal funcion de esta
isoenzima es hidrolizar los enlaces a-1-4 glicosidicos de los alimentos ricos en
almidon, iniciando la digestion en la cavidad oral. Esta enzima es altamente
expresada en la glandula salival o en el pancreas (Figura 1) (Bonnefond et al.,
2017; Falchi et al., 2014).
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Tabla II: Generalidades del gen AMY1

Nombre del gen AMY1
Nombre oficial Amilasa 12
Tipo de gen Codificante
Localizacion 1p21.1
Cromosoma Cromosoma 1
Numero de trascritos 4
Localizacion del gen 103,655,760...103,664,554
Alelos C>G
Tamaro 9,036 pb

Adaptada y modificada de Ensamble, 2022 & Biblioteca Nacional de Medicina (NLM,
sigla en inglés), 2022.

El mecanismo de AMY1 se basa en la actividad de la amilasa salival, esto
depende de los receptores del gusto dulce, lo cual implica la percepcion en la via
oral de la degradacion de alimentos ricos en almidén. Es decir, existe una
activacion gustativa que estimula las funciones fisiolégicas como el aumento de
la secrecidn salival, acido gastrico y secreciones pancreaticas (Figura I) (Peyrot
des Gachons & Breslin, 2016).

Amilasa salival 4+ Aumento de la
secrecion salival

Percibidoi Secrecion
TIR2/TIR3 3 gstrica
¢ (acido gastrico)
fEs“mu'“a Secreciones
nciones .

fisiol6gicas pancreaticas
. Liberacion paulatina de insulina
. Adecuado ciclo apetito-saciedad

Figura I: Mecanismo del gen AMY1

TIR2/TIR3: Receptores de sabor dulce. Adaptado y modificado de Peyrot des
Gachons C 2016.
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Por lo tanto, estas respuestas preparan el sistema digestivo para metabolizar y
absorber nutrientes y permiten un mejor mantenimiento de la homeostasis de
nutrientes en el plasma, lo cual existe la liberacion de insulina en la fase cefalica,
en donde se presentan respuestas preabsortivas o fisiolégicas a la alimentacion,
aungue es un componente relativamente menor de la liberacion de insulina en la
fase cefalica se ha demostrado que es un determinante muy importante de la
tolerancia general a la glucosa y las consecuencias (Figura Il). Asimismo, los
niveles de actividad de la amilasa salival varian en respuesta a factores

ambientales y estrés (Peyrot des Gachons & Breslin, 2016).

Ademas, genéticamente se correlaciona con el nimero de copias, lo cual puede
representar entre 2-20% de la variacion genética total del sobrepeso, también se
cree que el aumento del numero de copias de genes de este locus ha
evolucionado en el linaje humano como consecuencia del cambio a una dieta rica
en almidon (Falchi et al., 2014). Las poblaciones humanas que tradicionalmente
consumen una elevada proporcion de carbohidratos en su dieta muestran un
mayor numero de copias y una mayor actividad de amilasa salival que las que

consumen una dieta baja en almidon (Roman et al., 2013).

*Hiperinsulinemia

Actividad *Mayor apetito _
enzimatica Mayor riesgo a
elevada sobrepeso/obesidad

4 )

*Respuestas fisiologicas

- decuadas
Actividad adecua _ :
enzimatica *Normal liberacion paulatina Menor riesgo a
baja/normal de insulina sobrepeso/obesidad

*Normal ciclo apetito/saciedad

NG J

Figura Il: Relacion de la actividad enzimatica y el riesgo a
sobrepeso/obesidad

Adaptada y modificada por Carpenter, 2017; Peyrot Des Gachons & Breslin, 2016.
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Este gen presenta mas de 20 SNPs asociados a la alteracién y concentracion
enzimatica. Uno de ellos es rs10881197 variante intron, ademas ocasiona una
sustitucion de guanina (G) por citocina (C), el porcentaje en la poblaciéon con
ascendencia mexicana en los Angeles, California es 63% (G) y 36% (C), en

donde el alelo de riesgo (G) predomina (Tabla IlI).

Tabla Ill: Frecuencia del SNP rs10881197

Variante Frecuencia Alélica | Frecuencia Genotipica
(SNP) (%) (%)
C: 36.7 CC:3.1%
rs10881197 G:63.33 CG:67.2%
GG:29.7%

SNP: Polimorfismo de un solo nucleétido. Adaptada y modificada de Ensembl, 2022.

Por lo tanto, en la poblacion mexicana se ha propuesto como un polimorfismo
relacionado a la ganancia de peso. Especialmente en los individuos portadores
del alelo G y que ademas han experimentado la transicion de la dieta (menor
consumo de alimentos de la region; ricos en fibra, vitaminas y minerales, y mayor
consumo de alimentos ultra-procesados, ricos en grasa saturada) asi como los
cambios en el ambiente del mestizo mexicano (Ojeda-Granados et al., 2017,
2020). De acuerdo con lo anterior, este gen esta relacionado a la susceptibilidad
al sobrepeso en México, debido a los cambios estructurales que ocasionan una
variacion en las preferencias sensoriales, alterando el umbral de la saciedad y
apetito, ya que predispone a un consumo preferente de alimentos ricos en
carbohidratos simples en comparacion de alimentos ricos en hidratos de carbono

complejos (Bonnefond et al., 2017; Hariharan et al., 2021; Nakajima, 2016).

Para AMY1, la mayoria de los estudios en poblacion se relacionan a cambios en
el numero de copias y el sobrepeso. En este tenor, una investigacion demostro

gue los individuos con baja actividad de amilasa salival y bajo niumero de copias
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de AMY1 no presentaban respuesta de liberacion de insulina en la fase cefalica
(CPIR) al consumo de alimentos ricos en almidon, por lo que presentaban una

mayor respuesta glucémica desarrollando sobrepeso (Mandel & Breslin, 2012).

Otro estudio realizado en México con infantes encontré una asociacion entre el
incremento del IMC (kg/m?) y adiposidad debido a un menor nimero de copias
del gen AMY1, probablemente derivado de la reduccién en la sintesis de la
amilasa salival y pancreatica. No obstante, se ha demostrado que el efecto puede
ser atenuado con una alimentacion baja en carbohidratos complejos, lo que
destaca la importancia de las interacciones dietéticas con base en genotipo
(Hariharan et al., 2021)

Por el otro lado, se realiz6 un estudio sobre una dieta regionalizada basada en el
genoma mexicano (GENOMEX), en individuos con sobrepeso y obesidad con
riesgo a sindrome metabdlico, se propuso una intervencion nutricional rica en
folato, baja en grasa saturada y colesterol, exclusiébn de leche y abundantes
alimentos ricos en almidén con bajo indice glucémico, prefiriendo alimentos
regionales utilizados en la alimentacién prehispanica. En este estudio se
propusieron polimorfismos de genes adaptativos (DRAG, por sus siglas in ingles)
relacionados con la dieta, en el cual se utilizaron los genes: AMY1, MTHFR,
ABCA1, APOE y LCT. Cuyo objetivo principal era evaluar los efectos de una dieta
regionalizada (GENOMEX) en los parametros antropométricos y bioquimicos e
identificar la relacion con el perfil genético en la poblacion de estudio. El resultado
principal fue una asociacion entre un mayor nimero de copias del gen AMY1 (>6)
y un mejor estado metabdlico en comparacion de los individuos con un menor
namero de copias (<6). Por lo tanto, en la poblacion mexicana es importante
conocer las variaciones de numero de copias del gen AMY1 para identificar el
riesgo a sindrome metabolico asociado al sobrepeso y asi poder proporcionar
alimentos adecuados para disminuir la aparicion de enfermedades cronicas

degenerativas (Ojeda-Granados et al., 2020)

En Italia se realizé un estudio con adolescentes, su objetivo era evaluar la

asociacion del numero de copias del gen AMY1 y el IMC (kg/m?). Los resultados
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principales fueron que no hubo asociacion entre el nUumero de copias de AMY1y
el IMC en ambos grupos (hombres y mujeres), aunque al segmentar por género
se present6 un mayor numero de copias del gen AMY1 y la reduccion del IMC
(kg/m?) y circunferencia de cintura en adolescentes varones (Marcovecchio et
al., 2016). Ademas, un estudio de cohorte demostré que individuos con bajo
namero de copias del gen AMY1 presentaron mayor adiposidad, perfil de lipidos

elevados y un riesgo a enfermedades cardiovasculares (Marquina et al., 2019).

En menor medida, también existen estudios con marcadores tipo SNPs donde
asocian la actividad y la funcién de amilasa salival. Un estudio de cohorte
prospectivo realizado en una poblacion coreana, cuyo objetivo principal era
identificar la incidencia a diabetes tipo 2 entre diversos SNPs de AMY1
(rs6696797, rs4244372, rs1999478, rs1930212, rs1566154, rs108811197) y el
consumo de hidratos de carbono complejos. Los resultados principales
demostraron la asociacion de 3 SNPs (rs6696797, rs4244372 y rs10881197) con
la incidencia de diabetes tipo 2 con una ingesta mayor del 65% de hidratos de
carbono del total de energia. Ademas, demostrd que en los individuos con el alelo
rs6696797-A la incidencia fue de un mayor que los individuos con el alelo
rs6696797-G. En cambio, con la variante rs4244372-A la incidencia era mayor
qgue en los individuos con el alelo rs6696797-T. Asimismo, los individuos con
rs10881197-G presentaron mayor probabilidad en desarrollar diabetes que los
individuos con rs10881197-C (Shin & Lee, 2021).

Otro ensayo clinico aleatorizado llamado POUNDs Lost también analizé la
asociacion del numero de copias relacionadas con el genotipo AMY1 y AMY2 y
los cambios de adiposidad en dos afios de intervenciones dietéticas para la
reduccion de peso y adiposidad, ademas investigar sobre genotipo AMY1 y
AMY2 rs11185098, que podria determinar el metabolismo del almidon e influir en
la respuesta a la pérdida de peso a largo plazo. En este estudio se observaron
cambios en peso y circunferencia de cintura segun el genotipo AMY1-AMY2
rs11185098, es decir, los individuos portadores del alelo A presentaban mayor

cantidad y actividad amilasa asociado a una mayor reduccion de peso corporal,
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adiposidad y perimetro de cintura que los portadores del alelo rs11185098-G
mostraron una menor actividad de la amilasa y una mayor ganancia de peso y

adiposidad (Heianza et al., 2017).

3.4 Interaccion genotipo-dieta

Algunos estudios han sugerido que las intervenciones dietéticas para perder peso
y grasa corporal son ineficaces. Esto se debe al factor genético de cada individuo,
el cual debe ser considerado para determinar una intervencién nutricional
especifica. Las intervenciones nutriciones personalizadas con base en el
genotipo se fundamentan en adaptar el plan dietético de una persona a su
arquitectura genética para mejorar la condicion fisiopatolégica y calidad de vida
(L. R. Ferguson et al., 2016; Ramos-Lopez et al., 2017; Rivera-lfiiguez et al.,
2022).

La nutrigenética estudia el papel de los genes en diversas condiciones
metabdlicas y su intervencion nutricional con el objetivo de determinar el impacto
de la variacion genética y la respuesta de un individuo a la ingesta de alimentos.
Es decir, conocer los términos de como la variacion genética influye en el estado
metabdlico del individuo, y con ello generar recomendaciones personalizadas,
dietas especificas o de componentes nutricionales particulares, con el fin de tener
una solucion a los problemas de salud, y asi poder prevenir, manejar y
proporcionar una terapia nutricional especifica (de Toro-Martin et al., 2017). Sin
embargo, la busqueda de variaciones genéticas que impactan la relaciéon con el
enfoque nutricional ha sido una tarea desafiante y muchos permanecen sin ser
estudiados en la poblacidon mestiza mexicana (Marcum, 2020). Por el contrario,
en otros paises, se han realizado diversos estudios con el objetivo de buscar la
relacion entre genotipos y los efectos de las dietas para la reduccion del peso
corporal como. Entre ellos se encuentran los estudios DIETFITS (Diet
Intervention Examining the factors Interacting with treatment Success),
NUGENOB (The Nutrient-Gene Interactions in Human Obesity: Implications for
Dietary Guidelines), DioGenes (Diet, Obesity, y Genes), POUNDS Lost
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(Prevencion Overweight Using Novel Dietary Strategies) (Bayer et al., 2020) En
México ninguno de los ensayos clinicos hasta el momento tiene la magnitud de

los mencionados previamente.

Con estos grandes ensayos clinicos se ha demostrado la diversidad
interindividual en la respuesta a las diferentes intervenciones dietéticas para la
reduccion de peso corporal, mas alla han postulado que esta diversidad en la
respuesta estd ampliamente regulada por las variantes genéticas de cada
individuo (Mullins et al., 2020; Pefia-Romero et al., 2018).

En el estudio POUNDS Lost donde participaron mas de 800 individuos con
sobrepeso y obesidad, sometidos a intervenciones dietéticas con diferentes
proporciones de macronutrientes, incluy6 variantes genéticas del AMY1. Entre
los marcadores genéticos analizados en este estudio se incluyé al SNP
rs11185098. Estudios de asociacion genética previos han relacionado al alelo A
con una mayor capacidad enziméatica de la amilasa que puede influir la respuesta
a las intervenciones dietética para reduccién de peso corporal. En POUNDS Lost,
se reportd que los individuos portadores del alelo rs11185098-A mostraban un
menor riesgo al incremento en dietas bajas en calorias, mientras que este efecto

no era observado en los individuos con el alelo G (Heianza et al., 2017).

Por lo tanto, se considera que las dietas de restriccion calérica podrian ser mas
efectivas solo en algunos individuos, esto supone que se debe utilizar distintas
estrategias con distribucion de macronutrientes diferentes para la reducciéon de
peso corporal, es decir, las intervenciones dietéticas deben ser basadas en la
informacion y analisis del genotipo para mejorar la adherencia, el manejo y el
tratamiento nutricional al sobrepeso y obesidad (tabla 1V) (Vesnina et al., 2020).

Aunque las investigaciones en la actualidad son prometedoras, aun no existe
evidencia cientifica suficiente en los marcadores del gen AMY1l. Ademas,
estudios tipo nutrigenética no se han implementado en la poblacibn mestiza
mexicana ya que la arquitectura no permite que los resultados de otras

poblaciones sean extrapolares para esta poblacion.
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Tabla IV: Interaccion del genotipo y las intervenciones dietéticas en la reduccion del peso corporal

SNP Tiempo de Resultados Referencia
intervencion

Nombre del | Poblacion de Intervencion GEN
estudio estudio dietética

POUNDS 811 Reduccion de

Lost participantes 750 kcal/ dia ,
AMY1 rs11185098 2 afos No se Heianza et
encontré al.,2017

Dieta baja en
grasa /proteina asociacion de
la dieta y el Zhang et al.,

20% de grasa,
15% en proteina AMY2 genotipo 2012
y 65 % de HC

Dieta baja en
grasa/ alta en
proteina 20%
grasa, 25%
proteina 20 % HC

Dieta alta en APOA5 rs964184
grasa/ baja
proteina 40%
grasa,15%
proteina, 45 %
HC

Alta grasa/alta
proteina: 40%
grasa, 25%
proteina, 35% HC
NUGENOB 771 Reduccion de ADIPOQ rs266729 Portadores del | Scrensen et al.
participantes 600 kcal/ dia alelo G ,2006
rs2241766 tuvieron mayor
pérdida de
rs1501299 peso con una
dieta ricas en

Dieta baja en
grasa :20-25 %
grasa, 15% de
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PREDIMED

747
participantes

proteina, 60-65 %
HC

Dietas altas en
grasa: 40-45%
grasa, 15%
proteina. 40-45 %

HC.
CART
Dieta baja en IL6
grasa

rs17300539 grasas que los
portadores del
alelo C;
10 portadores del
semanas genotipo GC
mostraron
mayor pérdida
de peso con
una dieta baja
en grasas que
los individuos
con el
genotipo CC.
rs7379701
rs6453132
rs17358216
rs5868607
rs1800795 3 afios Individuos con

el genotipo CC
tuvieron mayor
pérdida de
peso en la
dieta

Razquin et
al.,2010
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Dieta
mediterranea +
aceite de olivo

Dieta
mediterrdnea +
nueces

mediterranea
con aceite de
oliva que los
portadores del
alelo G.

Individuos con
el genotipo CC
tuvieron mayor
pérdida de
peso en la
dieta
mediterranea
con aceite de
oliva que los
portadores del
alelo G.
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3.5 Tratamiento dietético

Las tendencias actuales para el tratamiento de personas con sobrepeso incluyen;
dieta y ejercicio, farmacoterapia, suplementos o cirugias (lvanova et al., 2021).
Las intervenciones nutricionales y el ejercicio son los mas usadas, ademas,
pueden existir diferentes modalidades de tratamientos dietéticos, por ejemplo:
alimentacion de tiempo restringido (ayuno intermitente de 12 o mas horas),
variacion en la composicibn de macronutrientes (carbohidratos, lipidos y
proteinas), o patrones dietéticos, como la dieta mediterranea, la dieta DASH
(Dietary Approaches to Stop Hypertension, por sus siglas en inglés), la dieta
basada en plantas, entre otras. Sin embargo, el éxito de las intervenciones
dietéticas se vera afectado por la adherencia, la actividad fisica, la motivacién del
paciente y la arquitectura genética de cada individuo (Chao et al., 2021; Ordovas
et al., 2018).

3.5.1 Dieta basada en plantas

La dieta basada en plantas (WPBD, Whole-foods Plant-Based Diet, por sus siglas
en inglés), es un patron dietético que ha existido desde el comienzo de la
humanidad, teniendo registros desde el afio 3200 a.C. por los egipcios; ademas
varios personajes histdricos, como Pitagoras, Platon, George Bernard Shaw,
Mahatma Gandhi, Albert Einstein, Leonardo da Vinci y Ledn Tolstoi, entre otros
siguieron este tipo de patron alimenticio (Galindo et al., 2021). La WPBD es una
dieta que prioriza en cantidad y variedad alimentos de origen vegetal como base
de la alimentacion, y que carece completa o casi completamente de alimentos de
origen animal, incluyendo carnes de todo tipo, lacteos, derivados y huevo, asi

como alimentos ultra-procesados (Fehér et al., 2020).

El interés por WPBD se ha disparado en la ultima década por diversas razones.

Entre las mas comunes son por practicas religiosas, beneficios para la salud,
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preocupaciones éticas y morales asociadas al bienestar o medioambientales,
debido a que existen datos importantes sobre una menor emision de gases de
efecto invernadero, por uso menor de tierra, agua y energia en comparacion con

la cria de animales (Magkos et al., 2020).

Este patrdn dietético suelen ser dietas bajas en densidad energética debido a su
contenido bajo en grasas saturadas, colesterol y alto contenido de fibra, asi como
el contenido de compuestos bioactivos, vitaminas y minerales; por lo cual se le
ha atribuido a la disminucion de peso y grasa corporal de forma saludable
causando un efecto positivo a la salud (Melina et al., 2016; Morales et al., 2021;
Rocha et al., 2019).

Las dietas basadas en plantas se derivan por categorias de acuerdo con la
calidad y la frecuencia del consumo de alimentos de origen animal, mas que la

cantidad y la frecuencia del consumo de alimentos de origen vegetal (Tabla V).

Por el otro lado, es importante considerar calidad de la dieta mas que la cantidad
de alimentos vegetales consumidos, por ejemplo, un estudio realizado por Satija
y colaboradores (2018), demostr6 que la dieta basada en plantas puede
considerase no saludable al no ser planificada de manera adecuada, en este
estudio se propusieron indices para las dietas basadas en plantas, divididas en
una dieta vegetal saludable y una dieta vegetal no saludable, en donde se
determind que la dieta vegetal saludable contiene alimentos de alta calidad en
nutrientes y con efectos beneficiosos para la salud, lo cual incluia cereales
integrales, frutas y verduras frescas, frutos secos, leguminosas, aceites
vegetales, té y café, por el otro lado, la dieta vegetal no saludable demostré una
calidad baja de nutrientes, en esta dieta se incluian zumos de frutas, cereales
refinados, tubérculos, bebidas azucarados, dulces o postres, por lo tanto,
demostré la posibilidad de un mayor riesgo a desarrollar enfermedades cronicas

causado por el sobrepeso y obesidad (Satija & Hu, 2018).
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Tabla V: Categorias derivadas de las dietas basadas en plantas

Tipo de dieta Definicién

Pescovegetariano Consumo de pescado, producto lacteo y huevos,
pero no carne roja, cerdo o aves de corral.

Lacto-Ovogetariano Consumo de huevos, leche y derivados, pero no
consumo de carnes rojas, cerdo o aves de corral.

Lacto vegetariano Consumo de leche y derivados, pero no alimentos
de carne roja, cerdo o aves de corral 0 huevos.

Ovo-vegetariano Consumo de huevos y productos lacteos, pero no
consumo de otros alimentos de origen animal.

Vegetariana Consumo de huevo, miel, leche, pero no consumo
de carnes rojas, cerdo, aves de corral.

Vegano Evita todos los productos de origen animal y
derivados.

Informacion adaptada y modificada Sabaté, 2014; Shaw, et.al. 2022.

Ademas, la distribucion de la dieta basada en plantas se considera entre un 80-

85% deben provenir de origen vegetal (Moya Silivia, 2023).

Existe un programa de alimentacién saludable basado en una dieta basada en
plantas donde se realiz6 en Eslovenia con adultos entre 18-78 afios, utilizaron
una distribucién de macronutrientes promedio: 58% de hidratos de carbono, 15%
de lipidos y 20% de grasa, priorizando alimentos de origen vegetal. El principal
resultado fue que el consumo de fibra excedia en los individuos con dieta basada
en plantas en comparacion con dieta convencional (JakSe et al., 2021). Por el
otro lado, una investigacion realizada con dos patrones de alimentacion basada
en plantas (dieta mediterranea y vegetariana), el porcentaje de adecuaciéon fue
de 50-55% de hidratos de carbono, 20-25% de lipidos y 15-20% de proteinas,
ambas priorizando alimentos de origen vegetal, evitando el consumo de carnes

como pollo, puerco y/o res (Sofi et al., 2018).
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3.5.1.1 Consideraciones nutricionales para las dietas basadas en plantas

Mediante estudios de ensayos clinicos en humanos, los investigadores han
demostrado que los individuos que optan por la dieta basada en plantas tienen
un estado de salud mas favorable y optimo a diferencia de los individuos con una
dieta convencional en donde incluyen alimentos de origen animal (Melina et al.,
2016).

La Asociaciébn Americana de Dietética afirma que las dietas basadas en plantas
bien planificadas son saludables, nutricionalmente adecuadas y pueden ser

benéficas para la prevencion, tratamiento de enfermedades no transmisibles.

Asimismo, la cantidad de macronutrientes, micronutrientes, compuestos
bioactivos y fibra dietaria que incluye este patrén alimenticio ha demostrado que
SuU consumo es mayor en comparacion a otras intervenciones nutricionales, por
lo tanto, estos componentes nutricionales pueden prevenir al desarrollo de
inflamacion que se presenta en los individuos con sobrepeso y obesidad (Fehér
et al., 2020).
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3.5.1.1.1 Macronutrientes

Proteinas y amino&cidos

Con respecto a la cantidad necesaria de proteinas, se ha descrito que las
proteinas de origen vegetal tienen un bajo o mediano valor biolégico, aunque
algunos estudios han demostrado que al ser ingeridas con variedad y cantidad
adecuada a lo largo del dia pueden aportar una cantidad suficiente de todos los
aminoacidos esenciales, proporcionando de esa manera una proteina de alto
valor bioldgico, por lo tanto, se logra cubrir de manera 6ptima las necesidades de
acuerdo a su adecuacion y el valor caldrico para cada individuo (Melina et al.,
2016). Las recomendaciones de proteinas son de 0.8 a 1.0 g/kg de peso corporal,
dependera del estado fisiolégico del individuo y a actividad fisica que realice
(Magkos et al., 2020).

Lipidos

Las dietas basadas en plantas suelen ser mas bajas en grasas saturadas que las
dietas occidentales, es una de las caracteristicas que se considera beneficioso
para salud, sin embargo, es mas probable que sea el tipo de grasa y no la

cantidad a lo que se le atribuye este efecto saludable (Lee et al., 2021).

Por lo que los &cidos grasos mono y poliinsaturados desempefian un papel
importante en la salud especialmente en la prevencion y el tratamiento de
diversas enfermedades y afecciones inflamatorias, asi como la absorcion de
algunas vitaminas. Una dieta basada en plantas es saludable de acuerdo con su
adecuacion de acidos grasos omega-6 donde incluye el acido linoleico (LA),
araquidonico (AA), asi como acidos grasos insaturados n-3 donde incluye el
linolénico (ALA) y acido eicosapentaenoico (EPA), aunque se ha demostrado que
la cantidad de omega 3 es menos abundante en la dieta basada en plantas en
comparacion de omega 6. Sin embargo, se debe balancear el consumo de los
acidos grasos omega 6 y optimizar el requerimiento de omega 3. (Shaw et al.,

2022). Por lo que se recomienda consumir alimentos ricos en este nutriente como
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alimentos fortificados con DHA, asimismo los aceites de origen vegetal (canola y
oliva) y oleaginosas como la linaza, chia, nueces, semillas de cafiamo y chia
(Craig et al., 2021). Actualmente, la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria
ha recomendado una ingesta de 250 mg/dia de EPA y DHA. Hasta la fecha, la
ingesta adecuada de ALA se ha especificado en 1.6 g para los hombresy 1.1 g

para las mujeres.

Hidratos de carbono

De acuerdo con la Sociedad Mexicana de Nutricion y Endocrinologia (SMNE)
define a los hidratos de carbono como macromolécula que se encuentra
mayormente en los alimentos y es la principal fuente de energia a todas las
células. Diversos estudios y manuales de nutricion han demostrado que el
porcentaje de adecuacion en el calculo de carbohidratos oscilan entre los 50-
65%, esto depende del objetivo que se desea conocer (JakSe et al., 2021; Sofi et
al., 2018). En el patron de alimentacion basado en plantas se recomienda el
consumo de cereales integrales, leguminosas, verduras y frutas, por lo tanto, es

rica en fibra dietaria.

Fibra dietaria

La fibra dietaria consiste en una amplia gama de compuestos vegetales, es decir
son polimeros de carbohidratos con 10 unidades monoméricas (Veronese et al.,
2018) . Algunos estudios han demostrado que no tienen valor nutricional, pero
desempefian un papel importante en la regulacion de distintas funciones

fisioldgicas del organismo (Miketinas et al., 2019; Trautwein & McKay, 2020).

La fibra dietaria incluyen celulosa, hemicelulosas y lignina, estos ayudan a la
funcidn intestinal facilitando el tiempo de transito de los alimentos, normalizando
los movimientos intestinales, aumentando el volumen de las heces y previniendo
el estrefiimiento. Asimismo, la fibra soluble incluye pectina, betaglucanos, gomas
como el guar o el manono konjac, y mucilagos como el psilio. Se disuelven en

agua y forman geles viscosos en la luz intestinal, lo que retrasa o reduce
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parcialmente la absorcién de hidratos de carbono, grasa, colesterol y proteinas.
La fibra insoluble se encuentra principalmente en verduras, patatas, frutos secos
y productos integrales. En cambio, la fibra soluble se encuentra en verduras,
legumbres, frutas como la manzana, peras, citricos y cereales como la avenay
la cebada (Evans, 2020). De acuerdo con la OMS y Autoridad Europea de
Seguridad alimentaria (EFSA; por sus siglas en inglés) la recomendacion es

mayor a 25 g de fibra al dia.

3.5.1.1.2 Micronutrientes

Vitamina B12

La vitamina B12 también conocida como cianocobalamina se encuentra casi
exclusivamente en alimentos de origen animal y, por lo tanto, es un nutriente
potencialmente preocupante para quienes siguen la dieta basada en plantas
(JakSe et al., 2021; Pellinen et al., 2022). Las funciones fisioldgicas de la vitamina
B12 incluyen eritropoyesis, sintesis y mantenimiento de la vaina de mielina, asi
como la sintesis de acido nucleico (Gonzélez Contreras, 2021). Se suele
reconocer que una restriccibon moderada de alimentos animales puede afectar a
individuos con dieta basada en plantas, ya que evitan la carne, las aves y el
pescado, por lo que es importante suplementar esta vitamina a los participantes
gue consumen este patrén dietario. Aunque la poblacién que opta por este patréon
dietético consume alimentos fortificados como bebidas vegetales, cereales de
desayuno, analogos de carne o de suplemento habitual, asimismo como los
alimentos no fortificados como la soya fermentada, las verduras de hojas verdes,
las algas marinas, las setas y la espirulina no contienen cantidades significativas
de vitamina B12 para cubrir las necesidades diarias (Craig et al., 2021). Por lo
tanto, es necesario la suplementacion de vitamina B12 y la recomendacion de
dosis de cianocobalamina es de 250 a 1000 mg. 3 veces por semana (Norris
Jack, 2020).
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Hierro

El hierro tiene la capacidad de transferir oxigeno por medio de la hemoglobina y
la mioglobina, este funciona como cofactor de varias enzimas importantes y
desempefia un papel en la sintesis de la hormona tiroidea y el metabolismo de
los aminoacidos. Existen dos clasificaciones de hierro, el hierro hem que se
encuentra en su mayoria en alimentos de origen animal y el hierro no hem que
se hallan en mayor proporcibn con alimentos de origen vegetal. La
biodisponibilidad del hierro hem es entre un 15-30%, mientras que el hierro no
hem su biodisponibilidad se encuentra entre 5-10%, pero mejora su absorcién
con componentes como la vitamina C y otros acidos organicos (acido citrico,
malico, lactico y tartarico) y el acido eritorbico (Craig et al., 2021). De acuerdo
con el Instituto Nacional de Salud la recomendacion de consumo en hombres es

de 8 mg y en mujeres 18 mg.

Algunas investigaciones han demostrado que los individuos con una dieta basada
en plantas variada y equilibrada no presentan el riesgo de anemia. Una dieta rica
en cereales integrales, legumbres, frutos secos, semillas y verduras de hoja
verdes proporciona una ingesta adecuada de hierro. Se ha concluido en algunos
estudios que las dietas basadas en plantas suelen contener la misma cantidad o

mas de hierro que las dietas omnivoras o flexivegetarias (Pellinen et al., 2022).

Yodo

Dado que las dietas basadas en plantas pueden ser bajas en yodo, los individuos
que siguen este patrén alimenticio tienen un consumo bajo en yodo, como la sal
yodada o las verduras marinas, lo cual provocan una deficiencia de yodo. La
ingesta de este mineral no debe superar el nivel de 1.100 mg/dia para adultos.
Existen alimentos como la soya, las verduras cruciferas y los que contienen
goitrégenos naturales, estos alimentos no se han asociado con la insuficiencia
tiroidea en personas sanas, siempre cuando la ingesta de yodo sea adecuada
(Craig et al., 2021; Gonzéalez Contreras, 2021).
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Zinc

El zinc se ha considerado como un micronutriente presente en las todas células
del cuerpo, de sus principales funciones es al sistema inmunitario y para producir
ADN. Ademas, ayuda a la cicatrizacion de heridas y el buen funcionamiento al
gusto. La ingesta recomendada en hombres es de 11 mg y mujeres 8 mg (NIH,
2022). Existen pruebas insuficientes para determinar si el requerimiento de zinc
es menor en los individuos con dieta basada en plantas en comparacion con los
que no optan por este patron dietético. Las principales fuentes de zinc para los
gue consumen una dieta basada en plantas incluyen los productos de soya,
legumbres, cereales, queso, semillas y frutos secos, asimismo, las técnicas de
preparacién de alimentos que mejoran la biodisponibilidad de este micronutriente
es remojar y germinar las judias, granos, frutos secos y semillas, asi como la

fermentacion del pan (Melina et al., 2016).

Vitamina D

El consumo adecuado de vitamina D depende de la ingesta de alimentos
fortificados o suplementos, asi como la exposicion cutanea por el sol es muy
variable y depende de varios factores, como la hora del dia, la estacion del afio,
altitud, contaminacion, pigmentacion de la piel, el uso de algun protector solar, la
cantidad de ropa que cubre y la piel, asi como la edad. Diversos estudios han
demostrado que los individuos con dieta basada en plantas pueden presentar
una disminucién de esta vitamina, por lo que es importante el consumo de fuentes
dietéticas de vitamina D para satisfacer las necesidades de esta poblacion. Los
alimentos fortificados son opciones viables para adquirir este micronutriente, los
alimentos ricos son: la leche de vaca y algunas leches no lacteas, zumos de fruta
y las margarinas, los huevos, champifiones o setas tratadas con luz ultravioleta.
La recomendacion diaria de ingesta de vitamina D es de 1.00 a 2.00 Ul (Melina
et al., 2016).
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Calcio

El calcio es un mineral abundante en diversos alimentos, pero mayormente en
productos lacteos y derivados. Su funcién principal es para la coagulacion de la
sangre, la estimulacibn muscular, el metabolismo de la vitamina D y el
mantenimiento de la masa musculoesquelética (Bolado Eugenia et al., 2021). La
ingesta diaria recomendada en hombres es de 1,000 mg y mujeres 1,200 mg.

En individuos con dieta basada en plantas se sugiere que un consumo de
alimentos fortificados o alimentos ricos en calcio y menor contenido de oxalato.
Algunos de estos alimentos son: Kale, mostaza, alimentos hervidos como

bruselas, brdcoli, higos, entre otros (Norris Jack, 2020).

3.5.1.2 Mecanismos bioquimicos y fisioldgicos de la dieta basada en
plantas

Se han asociado diversos mecanismos fisiolégicos para el manejo, tratamiento y
prevencion del sobrepeso a través de las WPBD, por ejemplo: la saciedad, el
efecto térmico de los alimentos, la modulacién del microbiota y la capacidad
antioxidante de la dieta (Figura 3) (Miketinas et al., 2019; Najjar & Feresin, 2019;
Nani et al., 2021; Sohouli et al., 2020; Tuso et al., 2013; Wright et al., 2017; Zhu
et al., 2020).
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PPAR-a; receptores activados pro proliferador de peroxisomas alfa. PPAR-y; receptores
activados pro proliferador de peroxisomas gamma. AGCC; Acidos grasos de cadena
corta. TMAO; trimetilamina- N- 6xido. UCP; proteinas de desacoplamiento.

Adaptado y modificado por Najjar, 2019

Por el otro lado, la calidad de la dieta basada en plantas es un punto clave para
identificar los alimentos a incluir en este patron de alimentacion y con ello los
efectos beneficiosos puedan ser notables y efectivos (figura 4) (Najjar & Feresin,
2019; Satija & Hu, 2018).

3.5.1.2.1 Densidad Calorica

La densidad caldrica se refiere al nUmero de kilocalorias (Kcal) por unidad de
peso del alimento. Los alimentos de origen vegetal contienen principalmente
agua, por lo que suelen tener una densidad calérica baja, ademas, la fibra
constituye el peso, pero no contribuye plenamente a las kilocalorias esperadas

de los hidratos de carbono digeribles (Slavin & Carlson, 2014).
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Por lo tanto, los alimentos de menor densidad calérica, debido a su mayor
contenido de fibra y agua, suelen ocupar mas volumen estomacal que los
alimentos de mayor densidad cal6rica, lo que reduce la ingesta calérica y produce
saciedad precoz. El aumento de la sintesis de acidos grasos de cadena corta
(AGCC) a partir de la fermentacion de la fibra en el intestino, aumenta las
hormonas de saciedad y retrasa el vaciado gastrico. ElI microbiota intestinal
favorece resultante de la disminucion del consumo de productos de origen animal
disminuyendo la sintesis de trimetilamina- N- 6xido (TMAO). La disminucion de
TMAO aumenta la presentacion de tejido adiposo beige metabdlicamente mas

activo (Galindo et al., 2021).
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3.5.1.2.2 El papel del microbiota

El microbiota puede influir en el equilibrio energético y es un importante lugar
para produccion de metabolitos que pueden influir en la saciedad e inflamacién
intestinal. Ademas, se ha correlacionado a los taxones Bacteroidetes asociados
a la reduccion de adiposidad en comparacion con los Firmicutes asociados a la
obesidad (Dahl et al., 2020; Najjar & Feresin, 2019). Por ejemplo, un ensayo
clinico aleatorizado y cruzado encontr6 que al aumento de un 20% en Firmicutes
se asocio a una absorcion alta de kilocalorias, mientras que un aumento de un
20% en Bactoroidetes se asocié con menos kilocalorias absorbidas en sujetos

delgados (Jumpertz et al., 2011).

Ademas, por la supresion del apetito en quienes consumen dietas basadas en
plantas esta mediada por el microbiota, a este efecto se le conoce como efecto
de la segunda comida, lo cual significa que la comida consumida por primera
ocasién a una hora determinada logra suprimir el apetito durante la comida
posterior después de una hora, lo cual reduce la ingesta calorica y mejora el
control glucémico. Este proceso depende en gran medida de la fermentacion
coldnica de las fibras no digeribles de los cereales integrales y leguminosas que
producen acidos grasos de cadena corta (AGCC; butirato, propionato y acetato),
ademas, los AGCC actian como sustratos de receptores acoplados a las
proteinas G en varios tejidos, estimulando la liberacion de la hormona del péptido
YY, el cual su funcion es reducir el apetito y por ende la ingesta de alimentos;
también estimula la liberacion de la hormona del péptido similar al glucagon
(GLP-1) que por funcion es el retraso del vaciado gastrico (Ibrugger et al., 2014;
Najjar & Feresin, 2019).

Por lo tanto, el conjunto de microorganismos desempefia un papel importante en
la regulacion del metabolismo energético, esto depende en la composicion
bacteriana puede ser modificada por la cantidad y el consumo de fibra dietética

adquirido de alimentos de origen vegetal.
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3.5.1.2.3 Termogénesis inducida por la dieta

A pesar de la densidad caldrica relativamente alta de los frutos secos, no se
asocian al aumento de peso, de hecho, se asocia a una reduccién del peso
corporal y perimetro de cintura. Estos alimentos son buena fuente de fibra, los
mecanismos por los cuales reducen peso corporal son independientes al
contenido de grasa, es decir, el efecto se debe principalmente a la masticacion
incompleta de las paredes celulares del alimento, por lo tanto, mejora la saciedad
y los efectos termogénicos (Najjar & Feresin, 2019; Pellinen et al., 2022; Tan et
al., 2014).

Ademas, el consumo elevado de cereales integrales y el bajo contenido de grasa
saturada esta asociado a una activacion postprandial del sistema nervioso
simpético y a un aumento del gasto energético, lo cual contribuye a una

disminucién del peso corporal (Calcagno et al., 2019).

3.5.1.2.4 Capacidad antioxidante de la dieta

Los alimentos de origen vegetal (verduras, frutas y leguminosas) son una fuente
rica de antioxidantes, lo cual pueden realizar una funcién como ligandos,
sustratos, inhibidores y cofactores de varias enzimas. El consumo de alimentos
ricos en antioxidantes se ha asociado a una reduccion de mortalidad y del riesgo

de enfermedades crénicas atribuidas al sobrepeso y obesidad (Aune et al., 2017).

Investigaciones previas han demostrado posibles propiedades antiinflamatorias
de estos antioxidantes, por ejemplo, un estudio de casos y controles realizado
por Sohouli y colaboradores (2020)., con individuos enfermos de higado graso no
alcoholico hall6 que la capacidad antioxidante de la dieta era mayor en los
controles que en los casos, lo cual concluyen que con dietas pobres en
antioxidantes presentan una mayor la probabilidad de desarrollar enfermedad de
higado graso no alcoholico (Sohouli et al., 2020). Otro estudio realizado por
Chung y colaboradores (2022) utilizé individuos con sindrome metabdlico y

demostré que el consumo de una dieta rica en antioxidantes durante 4 semanas
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existio una mejoria y una disminucion en los parametros del sindrome metabdlico
(Chung et al., 2022). Estos estudios previos han demostrado que el consumo de
una dieta basada en plantas rica en antioxidantes puede prevenir multiples
enfermedades asociadas a sobrepeso.

Por lo tanto, los compuestos bioactivos pueden actuar como agentes
antiinflamatorios mediante el refuerzo de la actividad antioxidante o mostrando
propiedades reguladoras de diversas vias de la inflamacion, por ejemplo, el
desequilibrio oxidativo puede provocar aumento de citoquinas proinflamatorias
(TNF-alfa e IL-6) y de moléculas inflamatorias (VCAM-1, ICAM-1 y NF-kB).
Asimismo, los procesos inflamatorios inducen estrés oxidativo y reducen la
capacidad antioxidante celular a través de la regulacion al alza de determinadas
enzimas celulares como (NOX y XO) y, como consecuencia, una mayor liberacion
de especies reactivas de oxigeno (ROS). Los antioxidantes pueden mediar la
inflamacion al afectar la polarizacién y repolarizacion de los macréfagos
proinflamatorios a antiinflamatorios. Aunque también pueden contribuir a la
regulacion del sistema inmunitario adaptativo al afectar a la funcién de las células

B y a la diferenciacién de las células T (Grosso et al., 2022).

Ademas, los polifenoles y los acidos grasos insaturados pueden actuar sobre el
musculo, el higado y el tejido adiposo para aumentar la expresion del receptor
activado por el receptor proliferador de peroxisomas alfa (PPAR-0), lo que
aumenta la B-oxidacion y reduce la reserva circulante de &cidos grasos libres
(AGL), disminuyendo asi la biodisponibilidad de AGL para la absorcion y la
hipertrofia del tejido adiposo. Ademas, los polifenoles y acidos grasos insaturados
pueden actuar sobre el tejido adiposo para aumentar la expresion de receptor
proliferador de peroxisomas gamma (PPAR-y), lo que en la captacion de AGL por
el tejido adiposo, disminuyendo aun mas la reserva de AG. La disminucion de los
AGL mejora sensibilidad a la insulina que conduce a un aumento de la
termogénesis debido a un mejor manejo de la glucosa. Un menor de grasas
saturadas, que proceden de alimentos de origen animal principalmente, mejora

aun mas la sensibilidad a la insulina. Los polifenoles también actian sobre las
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proteinas de desacoplamiento (UCP; por sus siglas en inglés) dentro de las

mitocondrias, aumentando la termogénesis (Flori et al., 2023).

3.5.1.2.3 Estudios de dietas basadas en plantas como una estrategia para
mejorar la condicion del sobrepeso y obesidad.

Existen estudios que sustentan el beneficio de la restriccion y/o disminucion de
alimentos de origen animal y aumento de alimentos de origen vegetal puede
contribuir a la reduccion de peso y grasa corporal (tabla VI) (Eichelmann et al.,
2016; Magkos et al., 2020).

Por ejemplo, un metaanalisis de 95 estudios de cohorte encontr6 que el
incremento de consumo de 100 g/dia de frutas y verduras esta asociado con una
disminucién de enfermedades crénicas. De igual forma, otro metaanalisis
encontré una relacion considerable entre el consumo de cereales integrales
promedio de al menos 70 g/dia, que demuestra la reduccién de la mortalidad por

enfermedades cronicas (Aune et al., 2017; Hemler & Hu, 2019).

El ensayo clinico controlado llamado Cardiovascular Prevention with Vegetarian
diet (CARDIVEG por sus siglas en ingles), con duracion de 3 meses, utilizo
adultos mayores con sobrepeso y obesidad con riesgo a enfermedades
cardiovasculares, a los cuales se les proporcionaron dos intervenciones
dietéticas hipocaldricas (dieta vegetariana y dieta mediterranea), de acuerdo con
los alimentos permitidos en la dieta vegetariana fueron at libitum alimentos de
origen vegetal (frutas, verduras y leguminosas), incluyendo huevo y lacteos como
fuente de origen animal. En cambio, la dieta mediterranea se les permitio
alimentos de origen vegetal, asi como huevo, leche o derivados, ademas,
pescado, pollo y en muy poca proporcion puerco y carne de res. Ambas
intervenciones con una distribucion de macronutrientes igual de acuerdo con el
requerimiento nutricional de cada individuo. Los resultados arrojaron una
diferencia significativa en la disminucion de peso de 1.88 kg con dieta vegetariana
y 1.77 kg con dieta mediterranea, una reduccion del IMC (kg/m?) 0.64 vs 0.67 y
masa grasa de 1.23 kg vs 1.46 kg, sin encontrar diferencia significativa entre
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grupos, es decir, ambas intervenciones nutricionales fueron efectivas para la
reduccion de peso corporal. Lo cual concluyen que ambos patrones dietéticos
basados en plantas son efectivos para la reduccion de peso corporal, grasa
corporal e IMC (Sofi et al., 2018).

Otro ensayo clinico controlado y aleatorizado con intervenciones nutricionales de
dieta basada en plantas y una dieta control descritos por Kahleova y
colaboradores (2018) con pacientes con sobrepeso y obesidad durante 16
semanas, cuyo objetivo era explorar los efectos de las proteinas de origen vegetal
de una dieta asada en plantas en el control de peso, composicion corporal y
resistencia a la insulina en individuos con sobrepeso. Los principales resultados
fueron que la reduccion del consumo de 36.2 g del consumo de proteina de origen
animal en el grupo con dieta basada en plantas era asociado con la reduccion de
1.45 kg de masa grasa, en cambio, el aumento del consumo de 19.2 g proteina
de origen vegetal se asocié con una disminucién de grasa corporal de 0.88 kg de

peso (Kahleova et al., 2018).

Ademas, un ensayo clinico aleatorizado descrito por Wright et al., 2017 en el cual
proporcionaron una dieta basada en plantas y una dieta convencional durante 12
semanas, con el objetivo principal de evaluar la eficacia de un programa dietético
comunitario como criterios de valoracion primarios fueron el IMC (kg/m?) y los
niveles de colesterol en sujetos con sobrepeso y obesidad. Los principales
resultados fueron una reduccién en peso e IMC (kg/m2) con los individuos con

dieta basada en plantas comparado con la dieta control (Wright et al., 2017).

En Eslovenia se realizé un programa de estilo de vida saludable con méas de 100
individuos, el objetivo principal era evaluar los cambios en marcadores
antropometricos y composicion corporal para obesidad (IMC, masa grasa y % de
grasa), entre participantes a corto plazo (5 meses a 2 afios), mediano plazo (2 a
5 afios) y largo plazo (5-10 afios). Los principales resultados fueron que todos los
parametros de composicion corporal se vieron favorables para los 3 grupos

(corto, mediano y largo plazo), lo cual se considera que una alimentacion basada
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en plantas es una estrategia saludable y adecuada para disminuir el riesgo a

enfermedades cardiovasculares (JakSe et al., 2022).

Otro ensayo aleatorizado cruzado realizado Barnard y colaboradores, se
proporcionaron dos intervenciones nutricionales (una dieta mediterranea y una
dieta basada en plantas), se encontré una disminucién de peso en ambas
intervenciones. Los investigadores afirman que los cambios en peso estan
asociados particularmente al consumo de fibra insoluble en la dieta mediterranea,
en cambio con la dieta basada en plantas la pérdida de peso se asocia a la
reduccion de la ingesta de energia, especificamente el consumo de grasa
saturada (Barnard et al., 2022).

Un estudio de cohorte realizado por Chen y colaboradores (2019), su objetivo era
examinar la asociacion entre la adherencia a la dieta basada en plantas,
utilizando como instrumento una frecuencia alimentaria basado en plantas de 23
grupos. Los principales resultados fueron que los individuos con mas de 10
puntos de la frecuencia alimentaria disminuyeron las mediciones de adiposidad,
como IMC, peso, circunferencia de cintura y cadera, masa grasa, porcentaje de
grasa (Chen et al., 2019).

Una investigacion realizada con mujeres australianas, cuyo propdésito era
investigar la asociacién entre la dieta basada en plantas y el sobrepeso
comparado con dietas con alto consumo de carnes, asimismo, la relacién entre
la frecuencia de ingesta de alimentos de origen animal y el sobrepeso. Los
resultados obtenidos fue que los individuos con el consumo de alimentos de
origen animal con una frecuencia menor de 2 veces a la semana existieron
reduccion en IMC, circunferencia de cintura y peso (J. J. A. Ferguson et al.,
2022).

También se ha demostrado que este patrén alimenticio sin restriccion calorica, ni
porciones se asocidé a una disminucién en el peso corporal y una buena

adherencia al plan dietético largo plazo (Wright et al., 2017).
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Tabla VI: Estudios previos sobre los efectos antropométricos, composicion corporal de las dietas

basadas en plantas

Disefio de estudio Numero de Duracion de Tipos de Resultados Referencia
participantes estudio intervencion
Ensayo cruzado 62 16 semanas Dieta vegana vs Reduccion Barnard et al,
aleatorizado, en el dieta mediterrdnea  significativa en peso 2021
que participaron corporal en el grupo
adultos con vegano
sobrepeso asignados
en 2 grupos
Ensayo clinico 75 16 semanas Dieta vegana/ dieta La disminucion del Kahleova et al,
aleatorizado. Se omnivora peso fue significativa 2018
utiliz6 composicion en el grupo con dieta
corporal como un vegana. La media de
parametro de la pérdida de peso
medicion. en el grupo vegano
fue de 58 kg
comparado con el
grupo con dieta
omnivora de 3.8 kg
Ensayo multicéntrico 291 18 semanas Dieta vegana vs Se reporta una Mishra et al,
de control dieta omnivora mejoria en 2013
aleatorizado composicion
corporal, perfil
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143

118

3 meses

6 meses

Dieta vegana

VS

dieta mediterranea

Dieta vegetariana vs

dieta estandar

Dieta estandar
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Por lo tanto, el propdsito de este trabajo de investigacion es analizar la posible
relacion del polimorfismo rs11185098 del gen AMY1 y la reduccion de peso
corporal después de una intervencion dietética basada en plantas,
particularmente en una poblacion de adultos con sobrepeso de 20 a 60 afios de

la ciudad de Monterrey, Nuevo Ledn.
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En las dltimas décadas, la prevalencia al sobrepeso ha aumentado, se considera
que un 70% de la poblacion mexicana adulta la padece, esto es causado por el

consumo elevado de calorias y la disminucion de actividad fisica.

Existen diversos métodos para disminuir el riesgo al sobrepeso, por ejemplo,
farmacoterapia, ingesta de suplementos, dietas hipocaldricas con distribucion de
macronutrientes diferentes (altas en proteinas y/o bajas en lipidos) asi como el
aumento de la actividad fisica. Aunque las intervenciones dietéticas son
inespecificas ya que no se logra mantener y/o disminuir el peso y la grasa
corporal, esto es causado a que la arquitectura genética del individuo difiere entre
individuos y puede influir en la respuesta a los tratamientos nutricionales (lvanova
et al., 2021; Mullins et al., 2020).

Ademas, la disminucién al consumo de frutas, verduras, leguminosas, semillas y
carbohidratos complejos, asi como el aumento del consumo de alimentos
hipercaloricos (ultra procesados) ricos en grasas saturadas, colesterol e hidratos
de carbono simples ha influenciado al aumento del riesgo a sobrepeso en la
poblacion mexicana, por lo que la dieta basada en plantas (WPBD, por sus siglas
en inglés) se ha considerado un patrén nutricional con efectividad pata disminuir
la grasa corporal, asimismo para mantener un peso corporal saludable; estos
beneficios se le atribuye al contenido nutricional por la variedad y calidad de
alimentos ricos en vitaminas, minerales, compuestos bioactivos, fibra, asimismo
como su nula cantidad de colesterol y grasas saturadas. Se han reportado varios
ensayos clinicos con esta intervencion nutricional y ha demostrado eficacia y

efectividad en pacientes con sobrepeso y obesidad.

En México no existen estudios relacién genotipo-dieta. Por lo que se requiere
generar conocimiento con este enfoque y asi poder determinar un tratamiento

nutricional con precision en adultos de la ciudad de Monterrey, Nuevo Leodn.
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5. JUSTIFICACION

El sobrepeso es un problema de salud que tiene como riesgo desarrollar diabetes
mellitus, hipertension arterial, enfermedades cardiovasculares, enfermedades
endocrinas, cancer, etc. Cuya geénesis influyen diversos factores tanto biologicos
como ambientales que actian de manera compleja y desigual en los diferentes
individuos. La genética es factor altamente influyente ya que se considera como
piedra angular en la etiologia del sobrepeso, entre un 40 a 70% de la etiologia,
por lo que es altamente heredable (Loos & Yeo, 2022). Por lo que estudiar el
genoma de la poblacién es de utilidad para poder implementar una nutricion
personalizada con enfoque a la carga genética. Por lo tanto, la relevancia este
estudio piloto sobre la interaccion del genotipo-dieta brindd la viabilidad,
asimismo permiti6 poder disefar y planear un estudio de mayor escala o
magnitud para futuras investigaciones, lo cual podrian dar el tratamiento
nutricional especifico y personalizado en la poblacién mexicana. Ademas, existira
mayor efectividad y adherencia al plan dietético logrando disminuir y/o erradicar

el tiempo, costo monetario y esfuerzo en el tratamiento de pérdida de peso.

Se necesitan mas investigaciones que puedan integrarse a las practicas de salud
publica y privada, como las intervenciones personalizadas con estrategias
gendmicas que permitan abordar el problema del sobrepeso y la obesidad. Con
estos estudios sobre la interaccion del genotipo-dieta para la reduccion de peso
corporal, cada individuo logrard mejorar el estilo de vida, la salud y el estado
emocional-corporal, cumpliendo los objetivos de mejorar la salud, sin la
necesidad de requerir estrategias nutricionales inadecuadas e innecesarias y con

las especificaciones de cada individuo que se necesiten.

Por lo expuesto, el presente trabajo se analizé la relacion del polimorfismo
rs10881197 del gen AMY1 y la reduccion de peso corporal con el efecto de una
intervencion dietética basada en plantas en adultos con sobrepeso de 20 a 60
afos de la ciudad de Monterrey, Nuevo Leon.
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6. HIPOTESIS

El polimorfismo rs10881197 del gen AMY1 tiene una relacion con el efecto de la
intervencion dietética basada en plantas para la reduccién del peso corporal en

adultos con sobrepeso.

7. OBJETIVOS

6.1 Objetivo general

Analizar la relacion del polimorfismo rs10881197 del gen AMY1y la reduccién de
peso corporal después de una intervencion dietética basada en plantas en
adultos con sobrepeso de 20 a 60 afios de la ciudad de Monterrey, Nuevo Leodn.

6.2 Objetivos especificos

e Disefiar e implementar la intervencién de dieta basada en plantas para
los adultos con sobrepeso de la ciudad de Monterrey.

e Valorar el estado nutricio con enfoque de medidas antropométricas y
composicién corporal de la poblacion de estudio.

e Determinar las frecuencias alélicas y genotipicas, con respecto a la
ecuacion de Hardy-Weinberg del polimorfismo rs10881197 en la
intervencién dietética basada en plantas.

e Analizar la relacion del polimorfismo rs10881197 del Gen AMY1 en el
grupo con intervencion dietética basada en plantas en una poblacion
adulta con sobrepeso de 20 a 60 afios de la ciudad de Monterrey,

Nuevo Ledn.
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8. METODOLOGIA

8.1 Disefo del estudio

El estudio fue un ensayo clinico de intervencion controlado aleatorizado (ECCA)
ya que establecio una relacién de causa-efecto, ademas permitioé evaluar eficacia
de las intervenciones dietéticas sobre la reduccion del peso y grasa corporal de

acuerdo con la relacion del polimorfismo rs10881197del gen AMY1.

8.2 Criterios de seleccioén

Criterios de inclusion

La poblacion de estudio se conforma de adultos con sobrepeso en un IMC (kg/m?)
=25y <29.9 entre 20 a 60 afios en la metropolis de Nuevo Ledn. Los participantes
fueron reclutados de forma voluntaria y firmaron un consentimiento informado en
concordancia con el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de

Investigacion para la Salud (secretaria de Salud, 1988).

Criterios de exclusion

Se excluyeron a los pacientes con alguna enfermedad croénica, cardiovascular,
hipertension arterial (HTA), diabetes, enfermedad endocrina o utilizaran algun
meétodo anticonceptivo oral o dispositivos y/o que pueda comprometer el estado

fisiopatoldgico de la persona o no cumplan con el rango de edad.

Criterios de eliminacién

Se eliminaron a los pacientes que no se adaptaron a las intervenciones dietéticas,
o durante el tiempo de la intervencion fueron prescriptos con algun medicamento
gue pueda inferir con las variables de estudio o declinaron en el proceso, asi

como los individuos que no permita obtener su material genético y/o genotipo.
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8.3 Técnica muestral.

8.3.1 Calculo del tamafio de la muestra

Las pruebas piloto son parte de una metodologia de investigacion que sirve para
realizar aproximaciones reales en proyectos grandes. De acuerdo con algunos
autores, el tamafio de muestra para pruebas piloto se recomienda incluir entre 30
y 50 participantes, por consiguiente, utilizar y encontrar la diversidad genética en

los marcadores seleccionados (Mora et al., 2015).

8.4 Instrumentos de medicién, materiales y equipo utilizado

Para este ensayo clinico controlado aleatorizado se obtuvo la firma de un
documento “Carta de consentimiento informado”, el cual se encuentra en el
anexo 1. Este consentimiento fue firmado por todos los participantes para a dar
a conocer todas las indicaciones del proyecto y la autorizacion de los datos que
se generarian en el periodo establecido. Se utilizé una historia clinica nutricia
(Anexo 3), frecuencia alimentaria (Anexo 5), recordatorio de 24 horas (Anexo 4)
y un cuestionario de actividad fisica (Anexo 6), ademas de In bodyJ10 y cinta
marca SECA que se encuentran en el laboratorio de gasto energético del CINSP.

Los equipos y materiales utilizados para las determinaciones genotipicas, para la
extraccion de DNA genotipico y cuantificacion de DNA se utilizé el método de
precipitacion de sales (Anexo 7), incluyendo Vortex, la microcentrifuga y el equipo
Nanodrop 2000 de Thermo Scientific ® ubicados en el laboratorio de Genética y
Biologia Molecular y en el Laboratorio de Protedmica del CINSP. Y para las
determinaciones genotipicas (g-PCR) el equipo de PCR en tiempo real
QuanStudio 7 FlexTM utilizando sondas Tagman ubicados en el Laboratorio de
Terapia Celular del Departamento de Bioquimica y Medicina Molecular de la
Facultad de Medicina, UANL.
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8.5 Estrategia general de trabajo

Para el cumplimiento de los objetivos establecidos se siguio la estrategia general
de trabajo que se muestra en la Figura 5. En donde se reclutaron pacientes por
redes sociales oficiales de la institucién educativa (Anexo 2), siendo reclutados
se realizo la seleccion de los individuos con la valoracion antropométrica (peso,
talla, IMC, porcentaje de grasay circunferencia de cintura) y valoracion nutricional
(historia clinica (Anexo 3), recordatorio de 24 horas (Anexo 4) y frecuencia
alimentaria (Anexo 5), el total de participantes se dividié en 2 grupos de forma
aleatorizada para proporcionarles la intervencion dietética (dieta basada en
plantas o dieta convencional) que se realizé por 3 meses. Ademas, se realizo la
toma de sangre para poder determinar las frecuencias genotipicas y alélicas de
poblacion de estudio, para poder conocer y analizar los resultados sobre la
relacion genotipo- dieta.
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8.5.1 Metodologia para las mediciones antropométricas y composicion
corporal.

La recoleccion de la informacion fue obtenida por medio de una valoracion
nutricional con enfoque en medidas antropométricas y composicion corporal en
el laboratorio de gasto energético en el Centro de Investigacion en Nutricidén y
Salud Publica (CINSP) de la Universidad Autonoma de Nuevo Ledn (UANL).

8.5.1.1 Obtencidén de datos antropométricos y composicion corporal

Se solicité a los participantes acudir con ropa ligera para obtener peso (kg),
estatura (m) y % de grasa (mediante bioimpedancia), con ayuno de minimo 5
horas.

Las mediciones que se efectuaron son: estatura (cm), peso (kg), estatura (m),
circunferencia de cintura (cm), circunferencia de cadera (cm), masa grasa
corporal (kg) y porcentaje de grasa (%). Las mediciones se llevaron a cabo de
acuerdo con las guias internacionales del International Society for the
Advancement of Kinanthomponetry (ISAK) y protocolos estandarizados. Los

procedimientos se describen a continuacion.

8.5.1.1.1 indice de masa corporal

El indice de Masa Corporal (IMC) se calcul6 con los valores corrientes de la talla
y el peso corporal, como se recomienda en todas partes. El sobrepeso se califico
ante valores del IMC (kg/m?2) = 25 y <29.9, de acuerdo con los establecimientos
de la OMS.

8.5.1.1.2 Estatura

Persona en bipedestacion (sin calzado), con los miembros superiores a ambos

lados del cuerpo, las palmas y dedos de las manos rectos y extendidos hacia
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abajo, viendo hacia el frente, con el peso distribuido equitativamente en ambos

pies y la cabeza en posicion de Frankfurt (Carmenate, 2015).

8.5.1.1.3 Circunferencia de cintura y cadera

La circunferencia de la cintura normal se tomo con una cinta métrica inextensible
entre la Ultima costilla y la cresta iliaca, con los miembros superiores a ambos
lados del cuerpo, las palmas y dedos de las manos rectos y extendidos hacia
abajo, mirando hacia el frente, en bipedestacion, con el peso distribuido
equitativamente en ambos pies (posicion de atencion antropométrica). Ademas,
se obtuvo la medicién de circunferencia estrecha con el sujeto con brazos
cruzados sobre el térax, midiendo el punto mas estrecho entre la 102 costilla de
la cresta iliaca, el sujeto baja los brazos y se mide al final de una espiracion

normal (Carmenate Lino et al., 2014; Stewart Arthur et al., 2011).

Para la medicion de cadera de igual forma se utilizé una cinta métrica, el individuo
en posicidon erecta, con los miembros superiores a ambos lados del cuerpo, las
palmas y dedos de las manos rectos y extendidos hacia abajo, mirando hacia el
frente en bipedestacion, con el peso distribuido en ambos pies (Carmenate Lino
et al., 2014).

8.5.1.1.4 Datos de porcentaje de grasa por bioimpedancia

Los valores de composicion corporal que se tomaron fueron: peso, masa grasa y
porcentaje de grasa total, dichos datos se obtuvieron por bioimpedancia eléctrica
por medio de InBody j10.

Se tomaron las mediciones con el siguiente procedimiento estandarizado: las
participantes deben despojarse de todo tipo de objetos metalicos y portar ropa
ligera ajustada, ayuno de 5 horas previas minimo y vestir con ropa comoda y

ligera.
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8.5.2 Metodologia para el disefio de las intervenciones nutricionales

8.5.2.1 Disefio de intervenciones dietéticas

Una vez que los interesados en participar a este estudio firmen el consentimiento
informado, las intervenciones seran asignadas de forma aleatoria (tabla VII), el
requerimiento calorico fue disefiado de acuerdo con las condiciones fisioldgicas
del individuo utilizando la férmula del MIFFLIN-ST JEOR (tabla VIII),
disminuyendo entre 500 a 1000 kcal del gasto energético tedrico de cada

paciente de acuerdo con la guia préactica clinica (GPC) (IMSS, 2013).

Se establecieron las siguientes pautas generales para ambas intervenciones de
acuerdo con las recomendaciones de la academia de nutricién y dietética y la

guia de practica clinica para intervencion dietética:

e Evitar el consumo de bebidas azucaradas.

e Consumir frutas y verduras con cascara, de temporada y locales.

e Realizar las comidas en casa utilizando preparaciones caseras, como:
asado, hervido, al vapor, guisado, de manera que se evite el consumo de
comida rapida por su alto aporte cal6rico y grasa satura.

e Para endulzar, utilizar edulcorantes en lugar de azlcar o miel.

e Evitar el consumo de bebidas alcohdlicas.

e Procurar consumir 2 litros de agua al dia.
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Tabla VII: Caracteristicas y distribuciones de macronutrientes de las

Tipo de dieta

intervenciones nutricionales

Caracteristicas generales de la
dieta

Distribucion de
macronutrientes

(Porcentaje de adecuacion)

Grupo de dieta
basada en
plantas

Grupo de dieta
convencional

Grupo con una dieta hipocalérica
convencional con un consumo de
frutas, verduras, cereales integrales,
leguminosas, oleaginosas sin
alimentos de origen animal.

Grupo con una dieta hipocalérica
convencional con un consumo de
frutas, verduras, cereales integrales,
leguminosas, oleaginosas ademas
con alimentos de origen animal de
todo tipo.

El porcentaje de
adecuacion fue de 55%
de Hidratos de carbono,
25% de lipidos y 20% de
proteina.

El porcentaje de
adecuacion fue de 55%
de Hidratos de carbono,
25% de lipidos y 20% de
proteina.

Tabla VIII: Requerimiento calérico de acuerdo con la ecuacién de MIFFLIN

ST JEOR
Género Ecuacion
Hombres GER kcal /dia = (9.99 x Peso kg) + (6.25 x
Talla cm) - (4.92 x Edad afos) + 5
Mujeres GER kcal /dia = (9.99 x Peso kg) + (6.25
xTalla cm) - (4.92 x Edad afios) - 161

Para ambos grupos se les informé sobre la necesidad de que mantengan la

actividad fisica habitual con el fin de que la pérdida de peso se presente

Gnicamente a las pautas que se introduciran y no al aumento de actividad fisica,

asimismo se

les realiz6 un cuestionario

internacional

de actividad fisica

(International Physical Activity Questionaire; IPAQ por sus siglas en inglés)

(Anexo 6) para poder calcular los Mets realizados, asimismo para tomar en

cuenta en el calculo dietético y como una variable confusora.
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Ademas, se les proporcioné planes de alimentacion con menu de 15 menuds
diferentes al mes y una guia de porciones y equivalentes (Anexo 8) (Lopez, 2015;
Cani et al.,2008; Raynor et al 2016).

8.5.2.1.1 Disefio de la dieta basada en plantas

Se le proporcion6é a un grupo una dieta hipocalorica con un consumo de 2/3
partes de la dieta con alimentos de origen vegetal: 50 % frutas y verduras, 25 %
cereales integrales, 25% leguminosas y derivados de origen animal (queso,
huevo, leche o derivados) de acuerdo a la guia alimentaria de Canada, ademas
actualmente en México se actualizo el plato del bien comer priorizando el
consumo de una dieta basada en platas, se proporciona un 50% de verduras y
frutas, 22 % de cereales y tubérculos, 15% de leguminosas, 8% de alimentos de
origen animal y 5% de grasas saludables (figura 6). Las recomendaciones
generales de este patron dietético se establecen la tabla IX. Se proporcioné un

recetario de alimentos para la preparacion de cada platillo.
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Figura VI: Nuevo plato del bien comer

Fuente: Secretaria de Salud, 2023
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Tabla IX: Cantidades recomendadas diarias para la dieta basada en

plantas
Grupo de ingredientes Cantidades diarias
recomendadas
Vegetales “Ad libitum” con diversidad
Frutas 2- 4 porciones
Cereales integrales (avena, quinoa, 6-11 porciones
arroz integral, etc)
Leguminosas (lentejas, frijoles, habas, 2-3 porciones
garbazos,etc)
Hortalizas (brécoli, lechuga, kale) Al menos 2-3 porciones
Semillas oleaginosas (pistacho, nuez, 30-55¢
almendra, etc)
Semillas (Chia, linaza) 1-3 cucharadas soperas
Leche vegetal (soya, almendra, coco) 2-3 tzas
Huevo, leche o derivados 1 vez al dia
Hierbas frescas “Ad libitum”

Fuente: Elaboracién por Fehér adaptada de Hever y Szabd et al., 2020.

8.5.2.1.2 Dieta convencional

Se le proporcioné a un grupo una dieta hipocaldrica convencional de acuerdo con
la guia alimentaria del plato del bien comer 2012. Con una distribucion del 50%
con frutas y verduras, 25% de cereales integrales y tubérculos, 25% de
leguminosas y alimentos de origen animal (carnes, pollo, pescado, cerdo, leche

y derivados) (Figura 7).
El seguimiento dietético fue realizado por la candidata a master en ciencias
Berenice Guadalupe Velazquez Velasco, con el objetivo de guiar y apoyar a los

participantes, asi proporcionando mayor acercamiento y disminuyendo errores o
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confusiones en las intervenciones dietéticas, logrando con ello tener un control

en el estudio.

Figura VII: Plato del bien comer

Fuente: Secretaria de Salud, 2012

8.5.3 Metodologia para las determinaciones genéticas

Primero se obtendra la sangre de los participantes, posteriormente se hizo la
determinacién de frecuencias genotipicas y alélicas, donde se realizd la
extraccion del ADN gendmico por el método de precipitacion con sales. Una vez

extraido se cuantificd su concentracion con Nanodrop 2000.

8.5.3.1 Obtencidn de sangre periférica

Para la obtencién de las muestras de sangre, los individuos se encontraban en
un estado de ayuno minimo de 5 horas anteriores a la extraccion, la toma de

muestras se realiz6 por el personal capacitado mediante venosa, extrayendo 5
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mL de sangre en tubo anticoagulante EDTA (BD Vacutainer ®) para el analisis

genaotipico.

8.5.3.2 Extraccion de ADN por precipitacion con sales

La obtencidn del material genético a partir de la sangre recuperada se realizo por
el método de precipitacion de sales; donde el método consiste en centrifugacion,
eliminacion del sobrante, incubacion, agitacién con vortex, las proteinas fueron
eliminadas del extracto mediante precipitacion salina (salting-out) (Anexo 7). En
la tabla X se desarrollan todos los materiales y equipos para la extraccion de
ADN.

Tabla X: Equipos y materiales para la extraccion de ADN por precipitacion

de sales

Materiales y reactivos Equipos
e Tubos de Espenford de 1.5 MI e Microcentrifuga
e Pipeta 100uL, 200 uL, 1000 pL. o Vortex Genie 2
e Puntillas para pipeta 100uL, 200 e Vortem 56

pL, 1000 pL.

e RBC: Red blood solution e Thermoline DRI BATH
e CLS: Cell Lisis Solution e Centrifuga 5414D

e PPS: Protein  Precipitetion
Solution
e Isopropanol

e FEtanol

Agua inyectable

ML: Microlitros. mL: Mililitros

8.5.3.3 Cuantificacion del material genético
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Se utilizé el equipo de NanoDrop 2000c de Thermo Scientific ® para cuantificar
las concentraciones y observar la calidad de los acidos nucleicos extraidos,
siguiendo el protocolo establecido: para calibrar y limpiar las superficies se tomo
1 u de agua en el lente, bajara el brazo asegurado que el agua entre en contacto
con la superficie superior y seleccionar la opcion medir en el software. Una vez
hecho la calibracion, elegir los valores de absorbancia adecuados para la

medicidon de acidos nucleicos.

8.5.3.4 Genotipificacion

Después de cuantificar los acidos nucleicos, se busco la obtencion de las
frecuencias alélicas y genotipicas de las muestras de ADN, para esto se utilizé la
técnica de reaccion en cadena de polimerasa en tiempo real (QPCR), por lo cual
se puede identificar el progreso continuo, esta técnica hace el uso de
fluorescencia, utilizando sondas tipo Tagman (tabla XIV). mediante el uso del
equipo 7500 Fast Real- Time PCR System, con el sofware 7500 v2.3. El
fundamento consiste en una deteccion cuantitativa, asi como cualitativa al
ampliar una secuencia de DNA utilizando secuencias cortas (cebadores o
sondas) con el que se selecciona la parte especifica que se quiere amplificar y
de manera simultanea, las sondas detectan cambios de base en casa alelo
mediante el uso de fluoroforos en cada una de las muestras de ADN. El objetivo
de la técnica gPCR es amplificar millones de copias de un segmento especifico
de ADN durante varios ciclos repetidos y asi poder identificar el progreso en
tiempo real, utilizando como sustrato el DNA gendémico, esto lo hace por medio
de la enzima DNA polimerasa, la cual tiene la posibilidad de sintetizar DNA en las
células, las sondas tipo Tagman son utilizadas debido a que son enzimas
termoestables (Thermus Aquaticuos), también tiene una actividad exonucleasas
en direccion 5-3" y son aptas para detectar la secuencia especifica de ADN por
cada ciclo se produce dentro de la reaccion, cuando son identificados generan
una sefial fluorescente con cada ampliacion y es directamente proporcional al
volumen de fluoréforo que se expresa, por lo tanto, con ello se logra identificar y

cuantificar en tiempo real cuales alelos son los que estan presentes en el
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fragmento de DNA analizado. La sonda de oligonucledétidos tiene como objetivo
hibridarse dentro de la secuencia diana para que con ello se manipule el ADN;
en la amplificacion de esta secuencia, se crea una sustancia que es ideal para la
actividad de las enzimas termoestables (Themus Aquaticuos), eso con la
finalidad de deteriorar la sonda en pequefias partes una vez que haya sido
identificado el segmento diferenciandose con el fragmento que no esta, esto
permite que la técnica qPCR en tiempo real sea un ensayo apreciable, facil y
exacto. En la figura XVII se ilustra el procedimiento de la gPCR utilizando sondas
Tagman. En la tabla XI, XII y XIll se demuestran los componentes de la técnica

gPCR, las condiciones del termociclador y los materiales.

1.Componentes del ensayo y plantilla de DNA

W~ i ,\""“ Sonca )h. Cebador reverso
Cebador directo L < -

A PUSTETEUL

Plantilla de DNA

2. Plantilla desnaturalizada y componentes del ensayo
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£ .
Sonda U)N . Sonda “/v Cebador

» ¥ »

Cebador ' .\ / )
directo

reverso

3. Generacion de senal shnlaria

»
complementaria )‘

Cebador ) M

directo . Primer extendido A

T “
Figura VIII: Procedimiento de gPCR utilizando sondas Tagman

Discriminacioén alélica mediante el uso de fluor6fotos VIC y FAM

Fuente: Thermofisher Scientific (n.d.-a)
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En el termociclador se procedié tomar 5 pL y posterior las muestras se colocaron
en placas para gPCR, después se colocd Master Mix a las placas a cada pocillo
agregando un a cada pocillo 1 mL de producto genémico dejando controles a lo
largo de la placa. Finalmente, se sell6 la placa con una cubierta adhesiva con el

fin de evitar contaminantes.

Se configuro la plantilla en el Sofware 7500 v2.3 (7500 Fast Real- Time PCR
System), estableciendo el numero de ciclos, asi como las temperaturas

correspondientes y se continud con el andlisis.

Tabla XI: Sonda Tagman para la genotipificacion del polimorfismo AMY1

rs10881197

SNP GEN LOCALIZACION GENOTIPOS SECUENCIA
C_ 26148 AMY1l Chr.1:103523031 CC, CG, GG GCTACCAATA
6_10 ACTGAAAAAG
GGAGTTTGG

rs10881197 (C/G)AACTTCT
GGGCTAGACA

AAGA

Fuente: Thermofishier Scientific (n.d-a).

Tabla XlI: Tabla de componentes de la reaccion gPCR

Reactivos Concentracion 1 reaccion (L) 27 reacciones
Stock
Master Mix 1X 6.25 L 168.75 pL
Sondas 20 X 0.625 pL 16.875 pL
DNA 10 ng/pL 5.62uL 151.74 pL
Volumen final 12.5 uL 337.36 uL

ng: Nanogramos. PL: microlitros. Fuente:Thermofishier Scientific (n.d-a).

79



Tabla Xlll: Condiciones de temperatura en termociclador

Etapa Temperatura Tiempo # de Ciclos
°C
1 60°C 10 minutos 1
1 95 °C 10 minutos 1
1 95 °C 15 segundos 40
2 60 °C 1 minuto 1
3 60 °C 1 minuto 1

°C: grados centigrados. Fuente: Thermofishier Scientific (n.d-a).

Tabla XIV: Materiales, reactivos y equipos utilizados para la
genotipificacion

Materiales y reactivos Equipo

Ensayo de genotipado sondas TagMan® Centrifuga con adaptador para
SNP placa de 96 pocillos

MicroAmp™ placa de reaccion 6ptica de 96 Microcentrifuga
pocillos con cddigo de barras

6700 Tubos para reactivos, 10 mL Vortexer
Guantes

Tubos de microcentrifuga estériles de 1.5 mL

Agua libre de nucleasas

Puntas de pipeta con tapones filtrantes

Pipetas de desplazamiento positivo

Tampon Tris-EDTA (TE), pH 8,0

mL: mililitros. Fuente: Guia de iniciacion de discriminacion alélica de ThermoFisher.
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8.5.3.5 Frecuencias alélicas y genotipicas

Después de la caracterizacion genotipica de los participantes, se determinaron
las frecuencias genotipicas y alélicas del polimorfismo en la poblacion completa
estudiada y por las intervenciones implementadas en pacientes con sobrepeso y
obesidad. Los datos fueron sometidos diferentes softwares genéticos; GENETIX,
PGDSpider. 2.1.1.5 Y GENALEX, para realizar las pruebas estadisticas del
equilibrio de Hardy-Weinberg para comparar la poblacién estudiada contra una
poblacion con dieta convencional, y asi observar si cumple principio de Hardy-
Weinberg, en el cual establece que bajo ciertas condiciones se mantiene el

equilibrio de las frecuencias de generacion entre generacion.

En estos resultados se encontré un alelo de mayor frecuencia, que sera
denominado ancestral o wild type, mientras que el de menor frecuencia sera MAF
(Minor Allele Frequency).

8.6 Asociacion de las variables

Una vez recopilados los datos se procesara el andlisis estadistico, el cual
describe con mejores resultados en el apartado Plan de anlisis.

8.6.1 Plan de anélisis

Los analisis incluyeron Wilcoxon para diferenciar los cambios en ingesta de
macronutrientes, mediciones antropométricas y composicién corporal en la
misma intervenciéon, ademas la prueba de U-Mann Whitney para conocer las
diferencias entre grupos. Por ultimo, se realizé una regresion logistica para
determinar las asociaciones entre dieta y genotipo ajustando por covariables o

factores confusores como la actividad fisica y la ingesta dietética.
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8.7Consideraciones éticas

Proyecto aprobado (22-FasPyN-SA13) por el comité de investigacion, ética y

bioseguridad de la Facultad de Salud Publica y Nutricion (FaSPyN).

Los pacientes firmaron una carta de consentimiento informado de acuerdo con lo
establecido en la norma técnica 313 (Anexo 1). Esta tiene como finalidad explicar
al paciente todos los procesos a los cuales sera sometido y los posibles efectos
de las mediciones antropométricas que se realizaran, asi como asegurar la

confiabilidad que se usara para cumplir los objetivos del presente estudio.

8.8 Consideraciones de bioseguridad

El desarrollo experimental consiste en la toma de muestra y analisis bioquimico
y genotipificacion los cuales se realizé en el laboratorio de genética y biologia
molecular. Los desechos resultantes de éstos se dispondran cumpliendo con la
normativa correspondiente al manejo de residuos peligrosos biol6égico-infeccioso,
de acuerdo con lo establecido en la NOM-987-ECOL-SSA-2002. El presente
estudio no incluye la utilizaciébn de materiales radioactivos o microorganismos

patdgenos que representen un riesgo para la salud.

8.9 Recursos

El desarrollo de este estudio experimental se realizé en el Laboratorio de
Composicion Corporal y Laboratorio de Genética y Biologia Molecular del Centro
de Investigacién en Nutricion y Salud Publica (CINSP) de la Facultad de Salud
Pablica y Nutricibn (FaSPyN) y el Laboratorio de Terapia Celular del
departamento de Bioquimica y Medicina Molecular de la Facultad de Medicina de
la Universidad Autdbnoma de Nuevo Leon (UANL).
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9. RESULTADOS

9.1 Resultados particulares del objetivo 1

9.1.1 Diseno de las intervenciones nutricionales

Para el disefio de las intervenciones nutricionales se utilizaron las
recomendaciones generales de acuerdo con la literatura (tabla VIl y 1X), ademas
a los individuos se les proporciono 15 menus al mes (Anexo 8). Asimismo, ellos
podian utilizar el Sistema Mexicano de Alimentos Equivalentes (SMAE) para que
ellos tuvieran la opcidén de cambiar frutas, verduras o cereales (Anexo 9). En la
tabla XV se presentan algunas fotografias proporcionadas por los pacientes de
los platillos consumidos por cada individuo.
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Tabla XV: Ejemplos de platillos proporcionado por los pacientes

Dieta basada en plantas
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Asimismo, se les proporciond a los pacientes con la intervencién dietética basada
en plantas un recetario para que ellos pudieran conocer el tipo de preparacion de

cada platillo (figura IX), respetando las cantidades recomendadas.

Cocer la pasta como indicado en las instrucciones del
envasey reservar.

Mezclar con los chicharros y reservar. Hacer una salsa con
el yogur, el romero, la salsa de soya, la cebolla de cambray
y el gomasio. Mezclar con el resto de ingredientes. Dejar el
granulado de soya a remojo en 1 taza de agua y una
cucharada de salsa de soya durante 20 minutos.

Escurrir muy bien. Cubrir con esta salsa la pasta y los
chicharros. Servir frio.

fllbondigas de arroz integral

Amasar el arroz cocido con un tenedor, anadir la harina de trigo y
hacer una masa muy pegajosa. Hacer albondigas pequenas y
empanizar en harina de trigo. En una olla, poner el aceite, el ajo, el
pureé de jitomate, el caldo vegetal, las hierbas aromaticas y la sal.
Al empezar a hervir, anadir las albondigas. Cocinar a fuego lento
con laolla tapada hasta que casi desaparezca la salsa.

Servir caliente con una buena ensalada.

frroz integral con lentejas

Dorar la cebolla en el aceite, anadir el arroz, las lentejas y los
ejotes. Revolver bien. Apagar el fuego y, cuando esté
templado, anadir el yogury la cebolla de cambray y revolver.

4 ) J Yo o f 2 OO TRT U W : 5e v
Figura IX: Disefio del recetario para la preparacion de las dietas basadas en
plantas
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9.2 Resultados particulares del objetivo 2

9.2.1 Caracteristicas generales de la poblacion de estudio

Se reclutaron 55 individuos de cuales 27 fueron eliminados por utilizacion de
farmacoterapia, voluntad propia o desarrollo a enfermedades hormonales. Se
dividieron de forma aleatorizada y por cada grupo se establecieron; 10 con dieta
convencional (9 mujeres y 2 hombres) y 17 con dieta basada en plantas (12
mujeres y 5 hombres). Las caracteristicas de los individuos que permanecieron
y terminaron el estudio se demuestran en la tabla XVI. No se encontro diferencia

significativa en ningun parametro (P<0.05) entre grupos al inicio del estudio.

9.2.2 Cambios en mediciones antropométricas y composicion
corporal en las intervenciones dietéticas

De acuerdo con los resultados en mediciones antropométricas y composicion
corporal, se encontré que la intervencion nutricional de dieta basadas en plantas
(tabla XVII) tuvo mayor efectividad, ya que existio diferencia significativa (P<0.05)
entre las mediciones basales y semana 12 con disminucion de peso (P<0.05),
masa grasa (P<0.05), porcentaje de grasa (P<0.05), circunferencia de cintura
normal (P<0.05), circunferencia de cintura estrecha (P<0.05) y un pequefio
aumento en circunferencia de cadera (P<0.05), en comparacion con la dieta
convencional (tabla XVIIl) en donde Unicamente disminuyé significativamente la

circunferencia de cintura normal (P<0.05).

86



Tabla XVI: caracteristicas generales de los participantes

Variable Total WPBD Convencional
Mediana Mediana Mediana Valor
N=28 N=17 N=11 p*
(p25-p75) (p25-p75) (p25-p75)
Edad (afios) 26.00 28.00 25.00 0.161
(22.50-36.75) (24.50-38.50) (22.00-31.00)
Peso (kg) 71.55 71.10 73.60 0.781
(65.37-77.50) (65.75-78.75) (64.80-76.00)
Talla (cm) 160.70 160.90 160.20 0.517
(155.52-169.95) (156.85-170.65) (152.40-164.10)
IMC (kg/m?) 27.55 26.80 27.90 0.059
(26.15-28.07) (25.75-27.65) (27.20-28.10)
Circunferencia 84.50 84.00 88.00 0.578
de cintura (82.25-89.37) (81.75-89.25) (82.00-90.50)
estrecha (cm)
Circunferencia 89.50 90.00 89.00 0.781
de cintura (86.52-94.75) (86.55-96.25) (86.50-92.00)
normal (cm)
Circunferencia 104.50 102.00 106.00 0.578
de cadera (101.12-104.50) (100.25-110.25)  (102.80-109.00)
(cm)
Masa grasa 26.70 25.60 27.60 0.053
corporal (kg) (25.15-29.45) (22.00-29.05) (26.50-29.70)
Porcentaje de 38.10 36.80 40.40 0.191

grasa (%)

(33.07-42.65)

(30.55-40.45)

(34.80-43.50)

IMC: indice de masa corporal. P: Percentiles. WPBD: Whole plant-based diet. Prueba U
de Mann-Whitney para muestras independientes. Significancia <0.05*.

87



Tabla XVII: Cambios en mediciones antropométricas y composicion corporal con la dieta basada en

plantas
Variable Basal Semana 4 Semana 8 Semana 12
Mediana Mediana Mediana Mediana Valor P*
(P25-p75) (P25-p75) (P25-p75) (P25-p75)
Peso (Kg) 71.10 70.20 69.50 69.00 0.01*
(65.75-78.75) (64.20-75.85) (63.60-76.45) (64.25-76.20)
IMC (Kg/m2) 26.80 26.40 26.30 26.20 0.007*
(25.75-27.65) (25.10-27.40) (24.95-27.55) (25.20-27.60)
Circunferencia 90.00 86.00 88.00 87.00 0.001*
normal (cm) (86.55-96.25) (84.00-92.50) (84.00-91.00) (81.75-90.75)
Circunferencia 84.00 82.20 82.50 83.50 0.005*
estrecha (cm) (81.75-89.25) (80.50-88.50) (77.50-86.50) (78.75-86.50)
Circunferencia de 102.00 101.00 100.50 103.00 0.003*
cadera (cm) | (100.25-110.25) (98.25-106.50) (98.50-106.50) (96.00-105.00)
Masa grasa 25.60 25.10 24.70 24.00 0.006*
corporal (Kg) (22.00-29.05) (21.10-27.75) (20.40-27.20) (21.05-26.55)
Porcentaje de 36.80 37.90 35.70 35.30 0.01*
grasa (%) (30.55-40.45) (30.10-41.30) (29.85-39.50) (29.15-40.00)

Los datos se muestran en medianas y percentiles 25-75. N total=17. Valor p = Diferencia entre basal y semana 12. Nivel de
significancia (*p<0.05), correspondiente a la prueba estadistica no paramétrica de Wilcoxon para muestras relacionadas. Se
muestran en negritas y con asterisco los resultados estadisticamente significativos. IMC: indice de masa corporal. p: Percentil.
Kg: Kilogramo. m2: Metro cuadrado. cm: Centimetro.
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Tabla XVIII: Cambios en mediciones antropomeétricas y composicion corporal con la dieta convencional

Variable Basal Semana 4 Semana 8 Semana 12
Mediana Mediana Mediana Mediana Valor
(p25-P75) (p25-P75) (p25-P75) (p25-P75) p*
Peso (Kg) 73.60 69.00 69.00 69.80 0.85
(64.80-76.00) (64.30-76.70) (64.80-75.40) (64.70-74.80)
IMC (Kg/m2) 27.90 27.20 27.30 28.00 0.59
(27.20-28.10) (26.70-28.70) (26.90-28.40) (27.20-28.10)
Circunferencia 89.00 89.00 89.50 86.50 0.02*
Normal (cm) (86.50-92.00) (86.00-92.50) (85.00-95.00) (82.00-94.00)
Circunferencia 88.00 86.00 85.30 87.50 0.50
estrecha (cm) (82.00-90.50) (82.00-88.00) (82.00-90.00) (84.00-90.50)
Circunferencia 106.00 103.50 104.50 105.00 0.32
de cadera (cm) | (102.80-109.00) (98.00-109.50) (104.00-106.00) (104.00-106.00)
Masa grasa 27.60 27.00 27.20 27.50 0.85
corporal (Kg) (26.50-29.70) (26.20-28.50) (26.70-29.60) (27.20-28.20)
Porcentaje de 40.40 39.90 39.00 39.70 0.68
grasa (%) (34.80-43.50) (35.00-42.00) (35.50-42.30) (34.90-43.40)

Los datos se muestran en medianas y percentiles 25-75. N total= 11. Valor p = Diferencia entre basal y semana 12. Nivel de
significancia (*p<0.05), correspondiente a la prueba estadistica no paramétrica de Wilcoxon para muestras relacionadas. Se
muestran en negritas y con asterisco los resultados estadisticamente significativos. IMC: indice de masa corporal. p: Percentil.
Kg: Kilogramo. m2: Metro cuadrado. cm: Centimetro.
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9.2.3 Ingesta de calorias, macronutrientes y fibra.

En los resultados en ingesta total de calorias, macronutrientes y fibra (tabla XIX),
a la semana 4 se encontrg diferencia entre grupos en el consumo de proteinas
(P<0.05) y lipidos (P<0.05). Asimismo, en la semana 12 se encontré diferencia

significativa (P<0.05) en la ingesta de proteinas y fibra.

Ademas, se encontré entre el recordatorio de 24 horas y la semana 12 existio
una disminucion en la ingesta de calorias (P<0.05), proteinas (P<0.05) y lipidos
(P<0.05), y un aumento en el consumo de fibra (P<0.05) en la dieta basada en
plantas (Tabla XX). En cambio, con la dieta convencional (tabla XXI) se encontro
entre el recordatorio de 24 horas y la semana 12 una diminucion en la ingesta de
calorias (P<0.05), hidratos de carbono (P<0.05) y proteinas (P<0.05), pero no se
encontré diferencia en la ingesta de lipidos (P>0.05) y el consumo de fibra
(P>0.05). Lo anterior se presentd una disminucién en diversos parametros
dietéticos ya que ambas dietas fueron hipocaldricas, por lo tanto, la disminucion
de algunos macronutrientes se debe a la reduccion del requerimiento calorico

calculado.
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Tabla XIX: Diferencia de ingesta total de calorias, macronutrientes y fibra en ambas intervenciones

nutricionales

WPBD Convencional Total
Mediana Mediana Mediana Valor
Variable (p25-p75) (p25-p75) (p25-p75) pP*
Recordatorio de 24 horas
Calorias (Kcal) 2430.11 2677.47 2548.18 0.40
(1724.58-2796.19) (1998.83-2762.94) (2008.62-2756.35)
Hidratos de carbono 255.55 276.96 257.32 0.37
(9) (154.69-334.66) (208.39-324.90) (192.71-325.89)
Proteinas (Q) 100.68 126.43 105.59 0.28
(78.04-142.51) (96.61-146.91) (82.92-143.90)
Lipidos (g) 100.93 87.25 94.09 1.00
(71.79-125.02) (50.36-153.89) (63.91-125.83)
Fibra (g) 19.26 19.62 19.44 0.67
(10.13-37.12) (15.81-27.53) (13.54-27.92)
Semana 4
Calorias (Kcal) 1370.29 1512.04 1445.79 0.17
(1208.93-1640.78) (1359.93-1901.51) (1298.40-1712.54)
Hidratos de carbono 173.57 168.71 171.14 0.57
(9) (155.78-216.51) (146.08-181.30) (150.87-2212.54)
Proteinas (g) 57.23 89.85 67.33 0.00*
(47.62-64.98) (77.35-102.85) (54.67-89.27)
Lipidos (g) 52.33 68.01 54.49 0.02*
(41.02-59.81) (49.54-73.15) (43.93-67.64)
Fibra (g) 37.02 26.34 29.52 0.08

(25.70-44.70)

(17.43-29.73)
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Calorias (Kcal)
Hidratos de carbono
(9)

Proteinas (g)
Lipidos (g)

Fibra (g)

Calorias (Kcal)
Hidratos de carbono
(9)

Proteinas ()
Lipidos (@)

Fibra (g)

Semana 8

1481.85 1461.12
(1281.37-1736.87) (1280.22-1858.97)
192.83 161.45
(154.14-209.72) (126.90-220.84)
60.30 90.01
(47.23-69.28) (80.11-100.30)
51.36 59.98
(43.67-73.28) (53.48-67.24)
30.87 23.95
(22.14-40.06) (12.60-29.32)

Semana 12
1528.88 1528.28
(1236.33-2126.57) (1357.70-1839.08)
222.22 172.80
(151.01-280.25) (139.16-215.83)
59.46 86.57
(52.84-79.08) (80.37-91.72)
54.29 65.63
(41.33-79.74) (53.48-72.53)
40.18 23.26

(27.09-44.16) (13.71-31.35)

1471.48
(1300.84-1799)
180.27
(141.79-217.17)
69.24
(55.81-69.24)
57.38
(48.94-70.99)
26.96
(20.97-35.28)

1528.58
(1341.05-1982.53)
199.84
(144.79-259.88)
78.43
(57.20-87.22)
56.02
(45.28-72.46)
31.90
(20.96-42.07)

0.78

0.57

0.002*

0.61

0.08

0.92

0.20

0.01*

0.35

0.01*

Los datos se muestran en medianas y percentiles 25-75. N total= 28. Valor p= Diferencia entre el grupo de dieta convencional
y dieta basada en plantas. Nivel de significancia (*p<0.05), correspondiente a la prueba estadistica no paramétrica U-Mann
Whitney. Se muestran en negritas y con asterisco los resultados estadisticamente significativos. IMC: indice de masa corporal.
p: Percentil. Kcal: kilocalorias. g: Gramos.
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Tabla XX: Ingesta dietaria de la dieta basada en plantas

Variable Basal Semana 4 Semana 8 Semana 12
Mediana Mediana Mediana Mediana Valor
(P25-P75) (P25-P75) (P25-P75) (P25-P75) p*
Calorias (Kcal) 2430.11 1370.29 1481.85 1528.88 0.02*
(1724.58-2796.19) (1208.93-1640.78) (1281.37-1736.87) (1236.33-2126.57)
Hidratos de 255.55 173.57 192.83 222.22 0.55
carbono (g) (154.69-334.66) (155.78-216.51) (154.14-209.72) (151.01-280.25)
Proteina (g) 100.68 57.23 60.30 59.46 0.002*
(78.04-142.51) (47.62-64.98) (47.23-69.28) (52.84-79.08)
Lipidos (g) 100.93 52.33 51.36 54.29 0.013*
(71.79-125.02) (41.02-59.81) (43.67-73.28) (41.33-79.74)
Fibra (g) 19.26 37.02 30.87 40.18 0.003*
(10.13-37.12) (25.70-44.70) (22.14-40.06) (27.09-44.16)

Los datos se muestran en medianas y percentiles 25-75. N total= 17. Valor p= Diferencia entre basal y semana 12. Nivel de
significancia (*p<0.05), correspondiente a la prueba estadistica no paramétrica de Wilcoxon para muestras relacionadas. Se
muestran en negritas y con asterisco los resultados estadisticamente significativos. IMC: indice de masa corporal. p: Percentil.
Kcal: kilocalorias. g: Gramos.
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Tabla XXI: Ingesta dietaria en dieta convencional

Variable Basal Semana 4 Semana 8 Semana 12
Mediana Mediana Mediana Mediana Valor
(p25-p75) (p25-p75) (p25-p75) (p25-p75) p*
Calorias 2677.47 1512.04 1461.12 1528.28 0.003*
(Kcal) (1998.83-2762.94) (1359.93-1901.51) (1280.22-1858.97) (1357.70-1839.08)
Hidratos de 276.96 168.71 161.45 172.80 0.006*
carbono (g) (208.39-324.90) (146.08-181.30) (126.90-220.84) (139.16-215.83)
Proteina (g) 126.43 89.85 90.01 86.57 0.010*
(96.61-146.91) (77.35-102.85) (80.11-100.30) (80.37-91.72)
Lipidos (g) 87.25 68.01 59.98 65.63 0.09
(50.36-153.89) (49.54-73.15) (53.48-67.24) (53.48-72.53)
Fibra (g) 19.62 26.34 23.95 23.26 0.722
(15.81-27.53) (17.43-29.73) (12.60-29.32) (13.71-31.35)

Los datos se muestran en medianas y percentiles 25-75. N total= 11. Valor p= Diferencia entre basal y semana 12. Nivel de
significancia (*p<0.05), correspondiente a la prueba estadistica no paramétrica de Wilcoxon para muestras relacionadas. Se
muestran en negritas y con asterisco los resultados estadisticamente significativos. IMC: indice de masa corporal. p: Percentil.
Kcal: kilocalorias. g: Gramos
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9.3 Resultados objetivos particular 3y 4

9.3.1 Caracteristicas genéticas de la poblacion

Las frecuencias genéticas de cada grupo se muestran en la tabla 22. De manera
general, el andlisis en conjunto de las poblaciones en el de dieta basada en
plantas mostré desviaciones con respecto a la ecuacion de Hardy-Weinberg
(p >0.05). De acuerdo con los resultados, el SNP AMY1-rs10881197 mostro
frecuencias alélicas similares entre ambos alelos (tabla XXII). De acuerdo con los
genotipos, en el grupo de dieta basada en plantas el mas comun fue el
heterocigoto CG (0.59) y en menor frecuencia el genotipo GG (0.18). En cambio,
en la intervencion dietética convencional el genotipo CC fue el que se encontro

en menor frecuencia (0.28) (tabla XXII).

Tabla XXII: Frecuencias alélicas del polimorfismo rs10881197 en la
poblacién de estudio

Poblacion/ SNP's Alelo DBP Dieta convencional
rs10881197 C 0.53 0.46
G 0.47 0.54

SNP: Polimorfismo de un solo nucleétido. C: Citocina; G: Guanina. DBP: Dieta basada en plantas

Tabla XXIII: Frecuencias esperadas y observadas de la poblacion de

estudio
Poblacion/ Genotipos Frecuencia Ho He Fis P
SNP’s HWE
Dieta CC 0.27 3 2.27
convencional/ CG 0.36 4 545 0.310 0.40
rs10881197 GG 0.36 4 3.27
Dieta basada CC 0.23 4 4.76
en plantas/ CG 0.59 10 8.47 -0.151 0.90
rs10881197 GG 0.18 3 3.76

SNP: Polimorfismo de un solo nucleétido. C: Citocina; G: Guanina. Ho: Frecuencias
observadas, HE: Frecuencias esperadas. Fis: indice de homocigosidad. *Valor de p
corresponde a la prueba de. Equilibrio de Hardy-Weinberg (HWE=Hardy Weinberg
Equilibrium).
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9.3.2 Relacion del polimorfismo rs10881197 del Gen AMY1 en las
intervenciones nutricionales

Se realiz6 el analisis univariado para conocer la asociacion entre el polimorfismo
rs10881197 del gen AMY1 y la disminucién de peso, grasa corporal y mediciones
antropomeétricas dependiendo del tipo de dieta. El andlisis fue ajustado por el
consumo total de kilocalorias, hidratos de carbono, proteina, lipidos y la actividad
fisica. No existi6 una relacién entre el polimorfismo del gen AMY1 rs10881197,
el tipo de dieta, la disminucién del peso corporal (P=0.64), la masa grasa
(P=0.73), el porcentaje de grasa (P=0.76), la circunferencia de cintura normal
(P=0.60), la circunferencia de cintura estrecha (P=0.44) y la circunferencia cadera
(P=0.53).

Es de resaltar que en el analisis se encontrd una tendencia de acuerdo con los
genotipos entre el tipo de dieta y la disminucidon de masa grasa, porcentaje de
grasa y mediciones antropométricas. Por ejemplo, los individuos con los
genotipos GG en la intervencion dietética basada en plantas, disminuyeron peso
en comparacion con individuos con genotipos CC y GC. En cambio, los individuos
con los genotipos GC disminuyeron mas peso corporal en la dieta convencional

gue individuos con el genotipo CC y GG (figura X)

Tipe de dista

B oEr
W esennizaal

&

Pazo Perdide (kg)
8

A8

GG CC &L
Ganctipos

Figura X: Pérdida de peso de acuerdo con los genotipos
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En cambio, en los resultados de la masa grasa corporal los individuos con los
genotipos GG disminuyeron mas con la dieta basada en plantas, en comparacion
de los individuos con los genotipos CC y GC. Ademas, los individuos con los
genotipos CC con dieta convencional disminuyeron mas de masa grasa corporal

que los individuos con los genotipos GC y GG (Figura XI).

Tipo de dieta

MosP
M Convencional

Masa grasa (kg)

155 GG cc GC

Genotipos

Figura XI: Pérdida de masa grasa de acuerdo con los genotipos

Asimismo, los pacientes con el genotipo GG en la dieta basada en plantas fue
favorable para la disminucion del porcentaje de grasa en comparacion de los
individuos con los genotipos CC y GC. En cambio, los individuos con el genotipo
CC con la dieta convencional fue favorable en la disminucion de porcentaje de

grasa vs con los genotipos GG y GC (figura XII).
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Tipo de dieta

Eoer
M Corvencional

Porcentaje de grasa (%)

GG cC GC

Genotipos

Figura XII: Perdida de porcentaje de grasa de acuerdo con los
genotipos

De acuerdo con las mediciones de circunferencia de cintura estrecha, los
individuos con el genotipo GG con dieta basada en plantas disminuyeron mas
que los individuos con los genotipos CC y GC. Por el otro lado, los pacientes con
dieta convencional y el genotipo GC presentaron una mayor disminucion, en
comparacion a los individuos con los genotipos GG y CC (figura XIlII).

Tipo de dieta

Eoper
W Convencional

Cireunferencia estrécha (cm)

GG CC GC
Genotipos

Figura XIIl: Reduccién de circunferencia de acuerdo con los
genotipos
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En los resultados con la disminucion de circunferencia normal, los pacientes con
los genotipos GG con la intervencion dietética basada en plantas presentaron
una mayor disminucion en comparacion con los individuos con los genotipos CC
y CG. Asimismo, los individuos con el genotipo GG con la dieta convencional
disminuyeron mas en comparacion con los individuos con los genotipos CCy GC
(figura XIV).

Tipo de
dieta

Hoer

W Corvencienal

Circunferencia normal {cm)

GG cc GC

Genotipos

Figura XIV: Reduccion de circunferencia de cintura de acuerdo
con los genotipos

De igual forma, en los individuos con dieta basada en plantas y el genotipo GG
existi6 una disminucion de circunferencia de cadera en comparacion con los
individuos con los genotipos CC y GC. Por el otro lado, en los individuos con los
genotipos GC con dieta convencional fue favorable para la disminucién de cadera

en comparacién con los individuos con los genotipos GG y CC (figura XV).
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Tipo de dieta

Hoar
W Camencional

Circunferencia de cadera (cm)

GG cC GC

Genotipos

Figura XV: Disminucién de cadera de acuerdo con los genotipos
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10. DISCUSION

Se ha considerado que las intervenciones dietéticas son los mas utilizadas para
la reduccion de peso corporal. Existen diferentes tipos de intervenciones
nutricionales para disminuir el sobrepeso y sus complicaciones (Chao et al.,
2021). Una de las mas estudiadas y con multiples beneficios es el patrén dietético
basada en plantas. Este tipo de alimentacion se caracteriza por la disminucién
parcial o nula de alimentos de origen animal y prioriza los alimentos de origen
vegetal, favoreciendo la calidad y cantidad de alimentos de origen vegetal.
Asimismo, existen distintas intervenciones dietéticas con adecuaciones
especificas en macronutrientes; por ejemplo, las dietas convencionales se
caracterizan por contener todos los grupos de alimentos del plato del bien comer
(frutas, verduras, cereales y tubérculos, alimentos de origen animal y
leguminosas, asi como aceites vegetales). Ademas, este tipo de intervencion
pueden ser altas en proteinas y bajas en grasa, o altas en grasa y bajas en
proteinas, etc. Esto dependeré del criterio del profesional de salud y la condicién
del paciente (Hemler & Hu, 2019).

Actualmente, la Asociacion Americana de Dietética (ADA; por sus siglas en
inglés) ha demostrado que una alimentacién basada en plantas bien planificada
es una buena estrategia nutricional para la reduccion de peso y sus

complicaciones en comparacion con las dietas convencionales o estandares.

10.1 Disefo de las intervenciones nutricionales

Para cumplir con el objetivo 1 y 2, este estudio piloto utiliz6 un porcentaje de
adecuacion para la dieta basada en plantas el 50% de frutas y verduras, 25% de
cereales integrales y 25% de leguminosas y derivados de origen animal (huevo,
leche o derivados) del total de las calorias requeridas por los individuos. Por el
otro lado, para la dieta convencional se utilizo el 50% de frutas y verduras, 25%
de cereales integrales y tuberculosos y 25% de leguminosas y alimentos de

origen animal (todo tipo de proteinas de origen animal y derivados) del total de
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calorias requeridas por participante. Nuestros resultados son muy similares al
ensayo clinico controlado y aleatorizado definido CARDIVEG, donde la
metodologia que utilizé para el disefio de dietas hipocaloricas fue el porcentaje
de adecuacion del 50-55% de hidratos de carbono provenientes de frutas,
verduras y cereales integrales, 25-30% de lipidos (oleaginosas, aceites
vegetales) y 15-20% de proteinas de origen vegetal y animal, priorizando en una
intervencion nutricional derivados de origen animal como huevo, leche o quesos
y la eliminacion de alimentos de origen animal (carnes de todo tipo) (Sofi et al.,
2018). Asimismo, en un programa de intervencion nutricional basado en plantas
se presento el porcentaje de adecuacion similar al nuestro, es decir, entre el 20-
21% de grasa, 15% de proteinas y entre 57-58% de hidratos de carbono
complejos (JakSe et al., 2021). Ambas intervenciones se suplementaron a sus

participantes con vitamina Bao.

Por el otro lado, en abril del 2023, la Secretaria de Salud inform¢ la actualizacion
de la guia alimentaria “El plato del bien comer”, estipulada en la NOM-043-SSA2-
2012, donde se menciona la importancia del consumo diario de alimentos de
origen vegetal. Esta guia establece un porcentaje de adecuaciéon del 50% de
frutas y verduras, 22% de granos y cereales integrales, 15% de leguminosas, 8%
de alimentos de origen animal y/o derivados, 5% de aceites y grasas saludables.
Es decir, un aproximado del 85% del plato se debe integrar alimentos de origen
vegetal. La propuesta de modificar la estructura de la guia alimentaria se debe a
estudios previos con este patrén de alimentacién basada en plantas se considera
beneficioso por su contenido nutricional, es decir, el alto consumo adecuado de
fibra, vitaminas, minerales, compuestos bioactivos y el bajo contenido de grasa
saturada, en el cual favorece la disminucion al riesgo a enfermedades no
trasmisibles, como las enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus,
enfermedades renales, cancer, entre otras. Ademas, se ha asociado a la
disminucién del calentamiento global y se considera una alimentacién

sustentable y sostenible (Magkos et al., 2020; Moya Silivia, 2023).
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Ademas, existen revisiones sistematicas que han demostrado las
consideraciones generales para un disefio adecuado de las dietas basadas en
plantas, de manera primordial los macro y micronutrientes, por ejemplo, se
consideré en proteina entre 0.8-1 g/kilogramo de peso, los hidratos de carbono
integrales y acidos grasos poliinsaturados y monoinsaturados como el omega 3.
Asimismo, el consumo de alimentos ricos en hierro, zinc, yodo, calcio, vitamina
Dy vitamina B2 para no presentar desbalances de micronutrientes y asi erradicar
enfermedades por la disminucion de ellas (Fehér et al., 2020; Melina et al., 2016).
Todos estos puntos ya mencionados se presentan en este proyecto en la seccion
de metodologia de las intervenciones nutricionales, tomando en cuenta que se
realizaron planes de alimentacion con las caracteristicas necesarias para cada

individuo.

De igual manera, en nuestro estudio, se proporcionaron alimentos de calidad y
adecuados para esta intervencion nutricional, es decir, cereales integrales, frutas
y verduras de preferencia con cascara, de temporada y locales, evitando el
consumo de jugos de frutas, utilizar cereales integrales, ademas se priorizd
alimentos ricos en omega 3, y el consumo de leguminosas enteras o
machacados. Estos criterios relacionados a las caracteristicas de la dieta de
acuerdo con su valor nutricional se relacionan con el estudio de Satija y
colaboradores (2018), donde describieron un indice de la calidad de la dieta
basada en plantas, en decir, el valor nutricional que debe incluirse para
implementar este tipo de patron de alimentacién. En este estudio proporcionaron
dos tipos de indices; el saludable incluian verduras, frutas, cereales integrales,
semillas y legumbres. Por el otro lado, el indice no saludable incluia patatas,
jugos de frutas, cereales refinados, frutas en conserva, etc. Todo esto se propone
para consumir alimentos de alto valor nutricional que puedan aportar fibra,
vitaminas, minerales, compuestos bioactivos y grasas saludables para mantener
una salud optima y disminuir el riesgo a enfermedades cardiovasculares (Satija
& Hu, 2018).
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10.2 Ingesta dietética

Por el otro lado, la ingesta dietética ha sido un punto importante para conocer el
efecto de las intervenciones nutricionales. Se ha investigado que la disminucién
de las calorias y las grasas saturadas, ademas el aumento del consumo de fibra
son los principales factores que tienen un efecto positivo para la diminucién de
parametros antropométricos y composicion corporal en los individuos con dieta
basada en plantas. En nuestro estudio piloto se realizé el andlisis de calorias,

proteinas, hidratos de carbono, grasas y fibra con el programa Food Processor.

Durante las 12 semanas del estudio piloto, se encontrd diferencia significativa
entre grupos (dieta basada en plantas vs dieta convencional) en la cantidad de
algunos macronutrientes, es decir, a la semana 4 el consumo de proteinas y
lipidos fue mayor en los individuos con dieta convencional en comparacion con
la dieta basada en plantas. Ademas, en la semana 8 y 12 los individuos con dieta
convencional, su consumo de proteina fue mayor en comparacion con la dieta
basada en plantas. Estos resultados son similares a un estudio realizado por
Pellin y colaboradores (2022), demostraron que la ingesta de proteina disminuyo
ligeramente en los individuos con dieta basada en planta en comparacién con los
individuos con dieta convencional (Pellinen et al., 2022). Asimismo, estudios
realizados por Kahelova y colaboradores (2018), demostraron que los
participantes con dieta basada en plantas redujeron el consumo de proteina, pero
presentd un aumento en el consumo de fibra dietaria. Estos resultados estan
asociados al consumo de proteina de origen vegetal que se prioriza en la dieta
basada en plantas, es decir, la ingesta de leguminosas, oleaginosas, verduras,
cereales integrales y frutas (Kahleova et al., 2018).

En cambio, a la semana 12 el consumo de fibra dietaria fue mayor en la dieta
basada en plantas en comparacién con la dieta convencional. Es decir, los
individuos con dieta basada en plantas consumian en promedio 40.23 g/dia de
fibra vs 23.95 g/dia con dieta convencional. Por lo tanto, los pacientes con WPBD
sobrepasaron el consumo de fibra en comparacion a la dieta convencional. Esto

indica que los individuos con dieta basada en plantas superaron la
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recomendacion del consumo de fibra de acuerdo con la Asociacion Americana
de Diabetes (ADA; por sus siglas en inglés), donde establece que el consumo de
fibra debe ser entre 20-35 g/dia. Los resultados encontrados tienen una similitud
con un programa de salud de estilo de vida saludable realizado por Jakse y
colaboradores (2021), en este estudio realizaron una comparacion en el consumo
una dieta basada en plantas y convencional con las recomendaciones de ingesta
dietaria diaria de acuerdo con diversas organizaciones como la Organizacion
Mundial de la salud, la Sociedad Espafiola de Gastroenterologia, Hepatologia y
Nutricidn, entre otras, en el cual se demostré que todos los participantes excedian
la ingesta recomendada de fibra (71+10 VS 66+9 g/dia en mujeres vs hombres)
(JakSe et al., 2021). Asimismo, otro estudio realizado por Pellin y colaboradores
(2022) presenta datos similares a nuestro estudio piloto, es decir, demostro el
consumo de fibra fue 37.0+£7.0 g/dia en individuos con dieta basada en plantas
en comparacion 28.9+13.1 g/dia con dieta convencional (Pellinen et al., 2022).
Ademas, la revision sistemética y metaanalisis de Veronese y colaboradores
demostraron que el aumento de la ingesta de fibra dietética proveniente de frutas,
verduras, leguminosas y granos integrales contribuye de forma esencial a una
dieta saludable y es beneficioso a la salud principalmente en el sobrepeso,

obesidad, enfermedades cardiovasculares y cancer (Veronese et al., 2018).

10.3 Mediciones antropomeétricas y composicion corporal

En el caso de los resultados de las mediciones antropométricas y composicion
corporal, se demostré6 que fue favorable en individuos con dieta basada en
plantas para disminucion de peso, masa grasa, porcentaje de grasa,
circunferencia de cintura normal y estrecha, en comparacion a las dietas
convencional. Existen estudios previos relacionados a la disminucion de
mediciones antropométricas y composicion corporal. Por ejemplo, el estudio
realizado por Wright y col. en el 2017 durante 12 semanas en pacientes con
sobrepeso y obesidad proporcionaron dietas hipocaldricas (dieta basada en

plantas y dieta convencional) encontraron una reduccion significativa de peso
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corporal en pacientes con dieta basada en comparacién al grupo control (Wright
et al., 2017). Otro estudio realizado por Kahleova y col en el 2018, durante 16
semanas en pacientes con sobrepeso y obesidad, demostraron que los
individuos con dieta basada en plantas presentaron una disminucion en masa
grasa en comparacion a la dieta convencional (Kahleova, Fleeman, et al., 2018).
Los mismos autores realizaron una intervencion durante 16 semanas en
pacientes con sobrepeso y riesgo a resistencia a la insulina, se demostré que el
consumo elevado de alimentos de origen vegetal esta asociado a la disminucién
de masa grasa y menos probabilidad de resistencia a la insulina (Kahleova, Tura,
et al., 2018). Un estudio cohorte realizado por Chen et al.,, encontr6 una
disminucién de los pardmetros de adiposidad en individuos con mayor
adherencia a la dieta basada en plantas (Chen et al., 2019). Lo cual se ha
considera que la dieta basada en plantas es un patrén con diversos mecanismos
que favorecen la reduccién de parametros antropométricos y composicion

corporal.

Por otra parte, la circunferencia de cintura de acuerdo con la Norma Oficial
Mexicana N° 43 los pardmetros al ser considerados mayor a >80 cm en mujeres
y >90 cm en hombres se conoce como obesidad central y un riesgo de
comorbilidad. En los resultados de este estudio se encontraron que los individuos
con dieta basada en plantas disminuyeron circunferencia normal y circunferencia
estrecha, en cambio en la dieta convencional Unicamente disminuyeron la
circunferencia normal. Al comparar estos resultados con un estudio realizado por
Ferguson y colaboradores (2022) en mujeres australianas, se encontrd una
disminucién en circunferencia de cintura en la intervencion dietética basada en
plantas en comparacion con la dieta control que incluia una frecuencia mayor de
alimentos de origen animal (Ferguson et al., 2022). Por el otro lado, un estudio
realizado por Wright y colaboradores demostré que la intervencion dietética
basada en plantas fue efectiva para la disminucién de circunferencia de cintura

en comparaciéon con la dieta control (Wright et al., 2017).
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Existen diversos mecanismos asociados a la disminucion de valores
antropomeétricos y la dieta basada en plantas. Se ha observado que, en el
sobrepeso, se produce un estado de estrés oxidativo caracterizado por
cantidades elevadas de especies reactivas de oxigeno, causado por la presencia
de un exceso de tejido adiposo, lo que genera un incremento de la produccion de
citoquinas como TNF-a IL-1 y IL-6. Estas proteinas son potentes estimuladores
de la produccion de oxigeno y especies nitrogenadas por parte de macrofagos y
monocitos. Por lo tanto, un aumento de la concentracion de estas citocinas
provoca un mayor estrés oxidativo (ROS). Ademas, el sobrepeso conlleva a
trastornos que afectan el metabolismo mitocondrial, lo que favorece la generacion
de ROS (Grosso et al., 2022b; Jarvis et al., 2022; Wang et al., 2021). La dieta
basada en plantas, al presentar porcentajes elevados de verduras, frutas y
legumbres, la hace rica en compuestos bioactivos como fitoquimicos, polifenoles,
flavonoides, isoflavonas, entre otras; que son considerados compuestos
inhibidores de ROS, asi ayudando a disminuir la presencia de citoquinas
inflamatorias asociadas a tejido adiposo y aminorar sus efectos (Grosso et al.,
2022).

Relacionando nuestros resultados con un mayor consumo de fibra dietética y la
disminucién de parametros antropomeétricos y composicion corporal. La fibra
dietaria es uno de los componentes que presenta mecanismos para el beneficio
en los individuos con sobrepeso y obesidad. Los mecanismos que se presentan
son: la mayor masticaciéon, el volumen viscosidad intraluminal y el tiempo de
transito que puede generar apetito. La supresion del apetito de quienes
consumen la dieta basada en plantas esta medida, en parte, por el microbioma
intestinal. A este efecto se le conoce como efecto de la segunda comida, lo cual
significa que la comida consumida por primera ocasion a una hora determinada
logra suprimir el apetito durante la comida posterior después de una hora, lo cual
reduce la ingesta caldrica y mejora el control glucémico. Este proceso depende
en gran medida de la fermentacion colonica de las fibras no digeribles de los
cereales integrales y leguminosas que producen acidos grasos de cadena corta

(AGCC; butirato, propionato y acetato), ademas, los AGCC actian como
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sustratos de receptores acoplados a las proteinas G en varios tejidos,
estimulando la liberacién de la hormona del péptido YY, el cual su funcién es
reducir el apetito y por ende la ingesta de alimentos; también estimula la
liberacion de la hormona del péptido similar al glucagén (GLP-1) el cual su funcion
es el retraso del vaciado gastrico que controlan el apetito y la saciedad (lbrigger
et al., 2014; Najjar & Feresin, 2019). Por lo tanto, el conjunto de microorganismos
desempefia un papel importante en la regulacién del metabolismo energético,
esto depende en la composicion bacteriana puede ser modificada por la cantidad

y el consumo de fibra dietética adquirido de alimentos de origen vegetal.

Por el otro lado, se ha identificado mayor efecto térmico de los alimentos por la
presencia de hidratos de carbono no digeribles que se encuentran en las
leguminosas, cereales integrales, frutas y verduras. En cambio, el contenido
menor de grasas saturada de la dieta basada en plantas est4 asociado a una
activacion postprandial del sistema nervioso simpatico con un aumento de gasto
energeético, lo cual contribuye a una disminucion de peso (Calcagno et al., 2019;
Najjar & Feresin, 2019).

A pesar de la densidad caldrica relativamente alta de los frutos secos, no se
asocian al aumento de peso, de hecho, se asocia a una reduccién del peso
corporal y perimetro de cintura. Estos alimentos son buena fuente de fibra y
omega 3, los mecanismos que se presentan para la reduccién del peso corporal
se deben principalmente a la masticacion incompleta de las paredes celulares del
alimento, lo cual la mejora de la saciedad y efecto termogénico Pellinen et al.,
2022; Tan et al., 2014).

Este tipo de patron alimenticio se ha considerado como una opcion adecuada
para mejorar diversas condiciones patologicas desarrolladas por el sobrepeso y
la obesidad por su adecuado contenido rica en fibra, compuestos bioactivos,
fitoquimicos, grasas monoinsaturadas y poliinsaturadas, entre otros (Magkos et
al., 2022; Turner-McGrievy et al., 2017).
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10.4 Determinacion de las frecuencias alélicas y genotipicas

El gen AMY1 ha sido asociado al sobrepeso y la obesidad, ya que se ha
considerado con la eleccion y preferencias alimentarias especialmente por los
hidratos de carbono. Una de las variantes asociadas es el SNP rs10881197-C/G,
(Shin & Lee, 2021; Usher et al., 2015).

Para cumplir el objetivo especifico 3 los resultados obtenidos de las frecuencias
genotipicas y alélicas de la variante del gen AMY1 fueron comparados con los
valores presentados en la base de datos de ENSEMBL GENOME.

En el estudio, al analizar el rs10881197 las frecuencias generales corresponden
a 52.9% corresponden al alelo C como el mas frecuente, mientras que el alelo G
corresponde fue 47.1% considerado el de menor frecuencia (MFA: por sus siglas
en inglés). Al comparar con la base del proyecto 1000 genomas se encuentra
similares a la poblacion de América, por lo cual se presenta el 54 % el alelo G y
46% el alelo C (Figura 15). Ademas, al analizar las subpoblaciones de América,
los resultados presentados en este estudio se encuentran semejantes con
Medellin, Colombia. Las frecuencias en esta poblacién del alelo C son el 46.3%
y alelo G el 53.7%.

Se obtuvo en la dieta basada en plantas la frecuencia del genotipo CC (23.53%),
CG (58.82%) y GG (17.65%), al comparar estos resultados a nivel global con la
base de ENSEMBL del proyecto 1000 genomas, se encuentran similares con la
poblacion americana, el genotipo CC (20.5%), CG (51.3%) y GG (28.2%)
respectivamente. De igual manera, se encontr6 semejanza con la poblacién de
Medellin, Colombia los genotipos homocigotos CC (20.2%) y GG (27.7%) y
heterocigoto CG (52.1%).
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Figura XVI: Frecuencias alélicas del polimorfismo AMY1-rs10881197 en el
proyvecto 1000 genomas

Fuente: Ensamble (n.d-a).

Se conoce que México es un pais con una gran diversidad genética. Este estudio
tuvo una similitud con la poblacién colombiana, al comparar nuestros resultados
con el proyecto internacional definido como HapMap (Mapa de haplotipos del
genoma humano) que cuyo objetivo fue distinguir la variabilidad genética entre
una poblacion de otra y de algunas enfermedades. Para identificar las variantes
genéticas en la poblacién colombiana se utiliz6 una muestra de individuos
originarios de Bogot4, donde existio niveles bajos de diferenciacion genética con
la poblacién mexicana. A pesar de que la poblacion americana se encuentra mas
cerca a la poblacién europea, se ha identificado que la americana presenta dos
lineas genéticas claramente identificadas: una mas cercada a la poblacion
amerindios, representada por la poblacion mexicana, y la segunda, mas cerca a
la poblacion afrodescendientes, representada por la poblacién puertorriquefia
(Caicedo et al., 2019).

10.5 Relacién del polimorfismo rs10881197 del Gen AMY1 en el grupo con
intervencion dietética basada en plantas.

En México existen muy pocos estudios sobre la asociacion entre variantes
genéticas e intervenciones nutricionales. GENOMEX es uno de los estudios
pioneros donde demuestran como influye la alimentacion prehispanica y
arquitectura genética en la poblacién mestiza mexicana para disminuir el riego a

enfermedades crénicas degenerativas (Ojeda-Granados et al., 2020)

En el andlisis de este estudio entre la relacién del polimorfismo rs10881197 del
gen AMY1 y el grupo de la intervencion dietética basado en plantas no se

encontré una relacion, aunque demostro tendencias. Aun no se han reportado
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estudios de la relacion del polimorfismo rs10881197 y alguna intervencion
dietética. Aunque existe un estudio realizado en Korea, con un SNP del gen
AMY1, muy cercano a la region que nosotros estudiamos y por ende en
desequilibrio de ligamiento. En esa poblacién analizaron a individuos con
diabetes tipo 2 y la relacion entre el consumo de hidratos de carbono. Esta
investigacion demostré que el consumo mayor de 65% de hidratos de carbono
en individuos con genotipos GC y GG tienen la incidencia de desarrollar entre un
10y 25% diabetes tipo dos en comparacion con los individuos con genotipos CC,
comparando con nuestro estudio se identifica que los individuos con dieta basada
en plantas y genotipos GG con una distribucion de adecuacion de 50% de
hidratos de carbono pueden disminuir peso corporal, masa grasa, porcentaje de
grasa y circunferencias antropométricas, ademas lograr aminorar el riesgo a
desarrollar diabetes tipo 2, en cambio con dieta convencional e individuos con
genotipo GC pueden disminuir parametros antropométricos y composicion
corporal (Shin & Lee, 2021).
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10. CONCLUSIONES

Con los resultados obtenidos en este estudio se concluye lo descrito a

continuacion:

1)

2)

3)

4)

5)

Se observoé que la dieta basada en plantas demostré mayor reduccién en
los parametros antropomeétricos y composicion corporal (peso, masa
grasa, porcentaje de grasa y circunferencia de cintura), en comparacion
con la dieta convencional que unicamente disminuyo circunferencia de
cintura normal.

El consumo de fibra dietaria fue mayor en individuos con dieta basada en
planas en comparacion con la dieta convencional. Ademas, el consumo de
la fibra supero las recomendaciones de ingesta dietaria.

Este estudio piloto es unos de los primeros reportes sobre frecuencias
alélicas y genotipicas de la variante rs1088197 del gen AMY1 en México.
También no se encontrd equilibrio de acuerdo con la ecuacion de Hardy-
Weinberg. En la poblacion total se observo una similitud de frecuencias
alélicas y genaotipicas con la poblacién de Medellin, Colombia.

En la presente investigacion no se encontrd una relacion del polimorfismo
rs10881197 del gen AMY1 en el grupo con intervencion dietética basada
en plantas y convencional. Se presentaron algunas tendencias; los
individuos con dieta basada en plantas y genotipos GG presentaron una
disminucién en peso corporal, masa grasa y circunferencia de cintura y
cadera. En cambio, los individuos con dieta convencional y genotipos GC
existi6 una disminucion en peso corporal, circunferencia de cintura y
cadera. Por lo consiguiente, individuos con genotipos CC disminuyeron
masa grasa y porcentaje de grasa.

Con los resultados obtenidos en este estudio se sugiere ampliar el nimero
de individuos, ya que se demuestran que los resultados estan pobres, esto
se debe al ser un estudio piloto, en el cual se realiz6 para conocer la

viabilidad, factibilidad y alcance que puede tener a mayor escala.
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11. RECOMENDACIONES PARA INVESTIGACIONES FUTURAS

Incrementar el nUmero de individuos para obtener mejores resultados y
mayor viabilidad.

Utilizar parametros bioquimicos que puedan enriquecer el proyecto de
investigacion.

Utilizar alguna herramienta que pueda controlar el consumo de alimentos
durante el tiempo de intervencion. Lo anterior para obtener mejores

resultados en la ingesta dietética.
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ANEXOS

Anexo 1. Carta de consentimiento informado

¥ UANL l*’aSPyN

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Facultad de Salud Pablica y Nutricion
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LLU,\'.

Dirigido a: hombres y mujeres de 20 a 60 afios residentes del area metropolitana
de Monterrey, NL.

Titulo del estudio: Relacion del polimorfismo rs11185098 del gen AMY1 con el
efecto de la intervencién dietética basada en plantas para para la reduccion del
peso corporal de pacientes adultos de la ciudad de Monterrey, Nuevo Leon -
Estudio Piloto.

Nombre del Investigador Principal: Dr. Jesus Alberto Vazquez Rodriguez
(Céd.Prof. 8526080)

Fecha aprobacién por el Comité de ética: -

Propdsito del estudio:

En este estudio se desea analizar la relacion del polimorfismo y la reduccion del
peso corporal después de una intervencién dietética basada en plantas, por lo
cual tendrd un seguimiento y asesoramiento durante 3 meses, asi poder
identificar los cambios en el peso corporal. Asi mismo el apego de investigador-
paciente podra disminuir una confusién sobre la intervencion y que los resultados
seran precisos y adecuados.

Le pedimos participar en este estudio porque usted forma parte de la poblacion
de 20 a 60 afios que residen en el area metropolitana de Monterrey, Nuevo Ledn
y cumple con el requisito de no presentar alguna enfermedad cronica
diagnosticada como diabetes mellitus, hipertension, enfermedades endocrinas o
utilizando algun dispositivo anticonceptivo o en su efecto medicamento.

Procedimientos realizados en el estudio:

Si usted decide patrticipar en este proyecto de investigacion, los procedimientos

realizados no le afectaran de manera absoluta en su salud, su participacion

consistira en:

e Contestar la Historia clinica: se le solicitara complete un cuestionario de la
manera mas atenta y honesta posible).
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e Permitir la extraccion de 1 tubo de 5 mL de sangre: para extraccion de ADN.

e Evaluacion de la composicion corporal: en donde se debe acudir con ropa
ligera y un ayuno de minimo 10 horas. Las mediciones que se tomaran seran:
estatura (con un estadiometro SECA®), peso (Tanita® BC554),
circunferencia de cintura y cadera (con una cinta Lufkin con graduacion
milimétrica) de acuerdo con protocolos estandarizados. Los valores de
porcentaje de grasa se obtendran por medio de bioimpedancia con una
Tanita.

e Se le proporcionara una intervencion nutricional para reduccion de peso, ya
sea dieta basada en plantas o una dieta hipocalérica convencional, el cual
tendra asesoria nutricional y seguimiento durante 3 meses.

Las muestras de ADN seran extraidas y analizadas por la candidata a master en
ciencias Berenice Guadalupe Veldzquez Velasco con la codireccién de la Dra.
Esther Alheli Herndndez Tobias en el Centro de Investigacion en Nutricion y
Salud Publica de la Universidad Auténoma de Nuevo Leon (UANL).

Una vez terminado éste estudio, si usted estd de acuerdo, la muestra se
almacenara en un banco de sueros (biobanco), en el cual se almacenara en las
condiciones adecuadas para realizar otros estudios en el futuro relacionados con
composicién corporal. Este biobanco en el que se conservaran sus muestras
pertenece al Laboratorio de Genética y Biologia Molecular del Centro de
Investigacion en Nutricion y Salud Publica de la UANL.

Riesgos del estudio:

Usted puede sentir algunas inconveniencias o riesgos si decide participar en el

estudio, por lo que le informamos de las posibles molestias o riesgos derivados

de los procedimientos:

e En latoma de muestra de sangre: malestar, dolor y formacién de hematoma
en el sitio del piquete de la vena.

e En la evaluacion de composicion corporal, al ser un método simple, rapido y
no invasivo no requiere preparacion especial y se considera no tiene efectos
secundarios y sus riesgos son considerados como minimos.

Los procedimientos seran realizados y monitoreados por personal capacitado, y
en caso de algun evento adverso se contara con el apoyo de los servicios
médicos de la universidad.

Confidencialidad de los datos:

e Las muestras seran etiquetadas con un numero de folio, evitando la
vinculacion con los datos personales de los participantes.

e En la creacion de la base de datos y muestras se identificaran los datos de
los sujetos por medio del folio asignado y no con su nombre, asegurando la
confidencialidad y conservando el anonimato.

e Las muestras biolégicas obtenidas no seran utilizadas para lineas celulares
permanentes ni inmortales.
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e Los datos genéticos no se incluiran en algun expediente clinico ni se le
proporcionaran a su médico.

Beneficios:

e Los beneficios que obtendré por participar en este estudio incluyen la
evaluacion de composicién y mediciones antropométricas sin ningun costo.

e Proporcionar una intervencion nutricional de acuerdo con sus necesidades
para reduccion de peso corporal sin ningun costo.

e En el examen genético usted no obtendra algun beneficio directo o inmediato,
pero al proporcionar las muestras para obtencion de informacion genética los
datos ayudaran a comprender mejor cOmo las variantes genéticas pueden
afectar la salud y de esta manera poder ayudar a mas personas en el futuro.
Con lo anterior se generara informacion para este y estudios posteriores.

Participacion Voluntaria/ Retiro del estudio:

Su participacién en este estudio es absolutamente voluntaria. Usted estd en
plena libertad de decidir qué muestras son las que esta de acuerdo en
proporcionar o de negarse a participar o de retirar su participacion en el estudio
en el momento en que desee. Podra solicitar también que se retiren sus muestras
del estudio sin que ello implique ningun tipo de consecuencia, para ello le
pedimos dirigirse al investigador/a responsable del estudio

Dr. Jesus Alberto Vazquez Jiménez.

Aviso de Privacidad:

El investigador principal de este estudio, Dr. Jesus Alberto Vazquez Rodriguez.,
es responsable del tratamiento y resguardo de los datos personales que
proporcione, los cuales seran protegidos conforme a lo dispuesto por la Ley
General de Proteccion de Datos Personales en Posesion de Sujetos Obligados.
Los datos personales que le solicitaremos seran utilizados exclusivamente para
las finalidades expuestas en este documento. Usted puede solicitar la correccién
de sus datos o que sus datos se eliminen de nuestras bases o retirar su
consentimiento para su uso. En cualquiera de estos casos le pedimos dirigirse al
investigador responsable del proyecto a la siguiente direccion de correo

Por favor marque cada uno de los recuadros de abajo para indicar su
decision

° Mis muestras/informacion genética puede ser utilizada solo para este
estudio.
e Mis muestras/informacion genética puede ser utilizada para este estudio y para
investigacion futura.
° Mis muestras pueden ser almacenadas en un banco de muestras/
biobanco.
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° Si deseo conocer los resultados de la informacion generada en este
estudio.

Declaracioén de la persona que da el consentimiento

e Se me ha leido esta Carta de consentimiento.

e Me han explicado el estudio de investigacion incluyendo el objetivo, los
posibles riesgos y beneficios, y otros aspectos sobre mi participacion en el
estudio.

e He podido hacer preguntas relacionadas a mi participacion en el estudio, y
me han respondido satisfactoriamente mis dudas.

e Entiendo la informacion otorgada, estoy de acuerdo en participar en este
estudio, de manera total o parcial, y también estoy de acuerdo en permitir que
la informacién de salud sea usada como se describi6 antes.

PARTICIPANTE:
Nombre:

Firma: Fecha/hora

TESTIGO 1
Nombre:

Firma: Relacion con la participante:

Fecha/hora:

TESTIGO 2
Nombre:

Firma: Relacion con la participante:

Fecha/hora:
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Nombre y firma del investigador o persona que obtiene el consentimiento:
Nombre:

Firma: Fecha/hora
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Anexo 2: Flyer aprobado para reclutar a los participantes

i

FaSPyN
Faostad e Saud Pibica y Nubnoon
u A N L

LA FACULTAD DE SALUD PUBLICA Y NUTRICION DE LA UNIVERSIDAD
AUTONOMA DE NUEVO LEON INVITA A FORMAR PARTE DEL:

PROYECTO DE INVESTIGACION

“INFLUENCIA DEL POLIMORFISMO RST11185098 DEL GEN AMY1A SOBRE INTERVENCIONES
DIETETICAS PARA LA REDUCCION DEL PESO CORPORAL DE PACIENTES ADULTOS
DE LA CIUDAD DE MONTERREY, NUEVO LEON - ESTUDIO PILOTO".

@) Requisitos:
Edades: 20 a 60 anos
IMC: de 25a 29.9

® ofrecemos sin costo:

Orientacion nutricional
Andlisis de composicion corporal
Andlisis genéticos

&, Lugar:

Centro de Investigacion en Nutricion
y Salud Publica.

Facultad de Salud Publica y Nutricion, UANL.

Av. Dr. Eduardo Aguirre Pequeno y Yuriria.
Col. Mitras Centro, Monterrey, N.L.
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& No participan:

Pacientes con diabetes tipo 2,
hipertension arterial, enfermedad
renal, endocrina, cardiopatia o
cancer, que utilicen algun método
anticonceptivo (oral o dispositivo)

o no cumplan con el rango de edad.

& Contacto:

LN. Berenice Guadalupe Veldzquez Velasco
Cédula profesional: 12126988

Q) 961-654-9751

berenice.velazquezv@uanl.edu.mx

@ lunes a domingo de 8:00 a 19:00 hrs.

Registro:



Anexo 3. Expediente clinico

DATOS PERSONALES

Nombre

Estado civil

Teléfono

Domicilio

Edad

nacimiento

Correo

Fecha de

electrénico

Ocupacion

NUamero

de hijos

Lugar de nacimiento

Personal
Abuelo paterno
Abuela paterna
Madre

Abuelo materno
Abuela materna

ANTECEDENTES DE SALUD / ENFERMEDAD

Enfermedad

diagnosticada

Intervenciones

quirdrgicas

Alergias

Presioén arterial

¢Cual?
¢ Cual?

Especificar
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Padecimiento actual

Otra

Gastritis ( ) Indigestion  ( ) Nauseas ( )

Estrefiimiento ( ) Pirosis ( ) Dentadura
( ) ,

Colitis ( ) Diarrea ( ) Ulcera ( )

Otros:

Personal Familiar Familiar. Patologia.

Cardiopatias ( ) (

Diabetes Mellitus ( ) (

Hipertension arterial ) (

Obesidad ( ) (

Hipercolesterolemia ( ) (

Hipertrigliceridemia ( ) (

Enfermedad hepatica ) (

Enfermedad renal ( ) (

Trastornos hormonales  ( ) (

INDICADORES DIETETICOS
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Numero de comidas al dia ¢, Quién la prepara?

Desayuno ( ) Comida ( ) Cena ( ) Colaciones (

)

Tiempo que tarda en consumir la comida

¢Agrega sal a la comida ya preparada?
¢,Ha modificado su alimentacion en los ultimos 6 meses? (Trabajo, estudio)

Apetito: Bueno Malo Regular
¢Toma algun complemento/suplemento? cual? 'y ¢por qué?
¢Ha utilizado medicamentos para bajar de peso? ¢cudl?

¢ Ha llevado algun régimen dietético?

Duracion Cuéanto se apego a ella

Vasos de agua natural al dia (L-J) (V-D)
Otras: Leche Jugo Café Otra
Alcohol: Cerveza Otra

ACTIVIDAD FiSICA

¢ Realiza actividad fisica 0 ejercicio? ¢Cual?
¢con qué frecuencia?
¢Cuantos minutos? ¢Desde cuando?

INDICADORES ANTROPOMETRICOS

Nombre Expediente
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Medicion inicial

Medicion mes 1

Medicion mes 2

Medicion mes 3

Peso

Estatura

IMC

Circunferencia
de cintura
estrecha

Circunferencia
de cintura
estrecha

Circunferencia
de cadera
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Anexo 4. Recordatorio de 24 horas
Nombre Expediente

Recordatorio de 24 horas

Hora Tiempo de alimentacion

Despertarse

Desayuno

Comida

Cena

Dormir
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Anexo 5. Frecuencia alimentaria

Frecuencia alimentaria

Alimentos Frecuencia
Leche y quesos Nunca o Al mes de Ala Al dia
casi nunca 1-3 semana

Leche entera

Leche
semidescremada

Leche descremada

Yogurt entero

Yogurt descremado

Queso crema

Otros quesos:
curados,
semicurados
(manchego, gouda,
oaxaca, mozzarella)

Queso cottage
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Huevo, carnes,
pescado

Huevos de gallina

Pollo o pavo CON piel

Pollo o pavo SIN piel

Carne de res

Carne de cerdo

Jamon cocido

Otras visceras
(menudo, sesos,
corazon, mollejas)

Pescado azul:
sardinas, atun,
salmodn,
huachinango, bagre

Carnes procesadas
(salami, chorizo,
longaniza, rellena,
moronga,

Jamon cocido (cerdo,
pavo, etc)

Pescados y mariscos
enlatados en agua
(sardinas, anchoas,
atun, salmon)

Pescados y mariscos
enlatados en aceite

(sardinas, anchoas

126




medianas, atun,
salmon)

Chicharron

Verduras y hortalizas

Acelgas, espinacas o
verdolagas

Col, coliflor, brocoli

Lechuga, endivias

Tomate rojo o
jitomate crudo o en
salsa

Zanahoria, calabaza

Ejotes

Berenjenas,
calabacitas, pepinos

Pimientos, chile
morrén

Espéarragos

Nopales cocidos

Setas, champifiones

Chayote cocido

Jicama

Flor de calabaza

Chile poblano

Frutas

Naranja, toronja,
mandarinas

Platano

Manzana o pera

Fresas

Cerezas, ciruelas
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Durazno,
albaricoque,
nectarina

Sandia

Melén

Kiwi

Uvas

Guayaba

Tuna

Papaya

Leguminosas

Lentejas

Alubias

Garbanzos, habas

Chicharos

Frijoles cocidos

Cerealesy
tubérculos

Papa

Camote

Elote

Bolillo, birote, telera,
pan blanco de caja

Pan integral de cajau

otro tipo

Arroz blanco
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Pasta: fideos,
macarrones,
espaguetis, otras

Tortilla de maiz

Tostada

Tortilla de harina

Pan para
hamburguesa, pan
para hot dog

Galletas tipo Maria

Galletas integrales o
de fibra

Pan dulce: conchas,
orejas, monos,
polvoron, etc.

Reposteria (pastel,
gelatina, flan)

Aceites y grasa

Tipo:

Mantequilla

Margarina

Mantequilla

Manteca de cerdo

Manteca vegetal

AzUcar

AzUcar

Mermeladas

Miel

Piloncillo
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Anexo 6. Cuestionario internacional de actividad fisica

CUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ACTIVIDAD FiSICA

Estamos interesados en saber acerca de la clase de actividad fisica que la gente
hace como parte de su vida diaria. Las preguntas se referiran acerca del tiempo
que usted utilizé siendo fisicamente activo(a) en los ultimos 7 dias. Por favor
responda cada pregunta aun si usted no se considera una persona activa. Por
favor piense en aquellas actividades que usted hace como parte del trabajo, en
el jardin y en la casa, para ir de un sitio a otro, y en su tiempo libre de descanso,
ejercicio o deporte.
Piense acerca de todas aquellas actividades vigorosas que usted realiz6 en los
altimos 7 dias. Actividades vigorosas son las que requieren un esfuerzo fisico
fuerte y le hacen respirar mucho mas fuerte que lo normal. Piense solamente en
esas actividades que usted hizo por lo menos 10 minutos continuos.
1. Durante los dltimos 7 dias, ¢Cuantos dias realiz6 usted actividades
fisicas vigorosas como levantar objetos pesados, excavar, aerdbicos, o
pedalear rapido en bicicleta?

dias por semana Ninguna actividad fisica vigorosa Pase a la pregunta 3
2. ¢ Cuanto tiempo en total usualmente le tomo realizar actividades fisicas
vigorosas en uno de esos dias que las realiz6?

horas por dia

minutos por dia
No sabe/No esta seguro(a)
Piense acerca de todas aquellas actividades moderadas que usted realizo en los
altimos 7 dias Actividades moderadas son aquellas que requieren un esfuerzo
fisico moderado y le hace respirar algo mas fuerte que lo normal. Piense
solamente en esas actividades que usted hizo por lo menos 10 minutos
continuos.
3. Durante los ultimos 7 dias, ¢ Cuantos dias hizo usted actividades fisicas
moderadas tal como cargar objetos livianos, pedalear en bicicleta a paso
regular, o jugar dobles de tenis? No incluya caminatas.

dias por semana
Ninguna actvidad fisica moderada Pase a la pregunta 5
4. Usualmente, ¢ Cuanto tiempo dedica usted en uno de esos dias haciendo
actividades fisicas moderadas?

horas por dia

minutos por dia
No sabe/No esta seguro(a)
Piense acerca del tiempo que usted dedicé a caminar en los ultimos 7 dias. Esto
incluye trabajo en la casa, caminatas para ir de un sitio a otro, o cualquier otra
caminata que usted hizo Unicamente por recreacion, deporte, ejercicio, o placer.
5. Durante los ultimos 7 dias, ¢ Cuantos dias camino usted por al menos 10
minutos continuos?

dias por semana No camino Pase a la pregunta 7
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6. Usualmente, ¢Cuanto tiempo gastdé usted en uno de esos dias
caminando?

horas por dia

minutos por dia
No sabe/No esta seguro(a)
La dltima pregunta se refiere al tiempo que usted permanencio sentado(a) en la
semana en los dltimos 7 dias. Incluya el tiempo sentado(a) en el trabajo, la casa,
estudiando, y en su tiempo libre. Esto puede incluir tiempo sentado(a) en un
escritorio, visitando amigos(as), leyendo o permanecer sentado(a) o acostado(a)
mirando television.
7. Durante los ultimos 7 dias, ¢ Cuanto tiempo permanecio sentado(a) en un
dia en la semana?

horas por dia

minutos por dia
No sabe/No esta seguro(a)

131



Anexo 7. Protocolo de extraccion de ADN por precipitacion de sales

PROTOCOLO PARA EXTRACCION DE DNA

1.

15.
16.
17.
18.

19.
20.

21

Tomar 300 pul del tubo para recuperar el buffy coat y pasarlo a un microtubo de
1.5 mL.

Agregar 900 pl de solucion de lisis de RBC (homogeneizar con rapidez e
incubar durante 30 minutos a temperatura ambiente (Invertir cada 10 minutos
durante la incubacion).

Centrifugar a 3 minutos a 12000 rpm.

Quitar sobrenadante (con una pipeta dejando en el fondo un pellet de células
visibles, 50 pl).

Pasar por vortex 10 segundos (hasta disolver pellet con el remanente).

Repetir los pasos del 2 al 5 en caso de ser necesario (muestra muy roja aun).
Agregar 450 pl de RBC.

Incubar durante 15 minutos.

Vortex 10 segundos.

. Centrifugar 5.5 minutos 12000 rpm.
. Quitar sobrenadante por decantacion y con ayuda de una servilleta eliminar el

restante.

. Agregar 300 pl de CLS y resuspender o dar vortex para lisar las células.
. Dejar reposar toda la noche a temperatura ambiente.
. Resuspender con ayuda de una pipeta. Si aun no es posible hacer esto, agregar

300 pl mas de CLS y vortex. Tratar de resuspender y vortex mas ocasiones.
Tiempo promedio: 72-96 horas.

Pasar por vortex durante 30 segundos.

Afadir 100 pl de solucion PPS.

Vortex durante 20 segundos.

Incubar en congelador durante 20 minutos y revisar cada 10 minutos cuidando
que la muestra no se congele (no es necesario este paso si la centrifuga no es
en frio).

Vortex 10 segundos.

Centrifugar 5.5 minutos a 12000 rpm.

. Recuperar sobrenadante con pipeta y pasarlo a un tubo nuevo.
22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.

Afadir 600 pl de isopropanol frio.

Mezclar la muestra por inversion durante 1 minuto (el ADN debe ser visible).
Guardar la muestra en congelador toda la noche.

Centrifugar a 3 minutos 12000 rpm.

Desechar el sobrenadante y drenar residuos sobre papel.

Afadir 500 pl de etanol al 70% frio.

Invertir el tubo varias veces para lavar el pellet (1 minuto).

Centrifugar 3 minutos a 12000 rpm.

Desechar el etanol por decantacion.

Centrifugar “short” para poder eliminar todo el etanol con ayuda de una pipeta.
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32. Secar a temperatura ambiente toda la noche con los tubos abiertos.
33. Afiadir 200 pl de agua miliQ.

34. Vortex 20 segundos.

35. Incubar la muestra a temperatura ambiente por 1 hora.

1. Almacenar a -20°C.
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Anexo 8: Ejemplo de un menu en ambas intervenciones nutricionales

Dieta basada en plantas Dieta convencional
Desayuno: sandwich de queso panela Desayuno: sandwich de queso
acomparfado de brocoli panela acompafado de brécoli
Colacion: 1 tza de zanahoria y 10 Colacion: 15 almendras, 1 pza de
almendras mandarina y agua de jamaica,
tamarindo o limén

Comida: torta de garbanzos con tofu Comida: carne para hamburguesa
acompanado de ensalada, frijoles y
arroz

Colacién: agua con chia (jamaica, Colacion: 1 pza de mandarina
tamarindo o limon) y ¥z tza de jicama

Cena: licuado de platano con pan tostadoy Cena: tacos de pollo con pimientos
crema de cacahuate

Dieta basada en plantas Dieta convencional
Desayuno: sandwich de queso panela Desayuno: sandwich de queso
acomparfado de brdcoli panela acompanado de brocoli
Colacion: 1 tza de zanahoria y 10 Colacién: 15 almendras, 1 pza de
almendras mandarina y agua de jamaica,
tamarindo o limén

Comida: torta de garbanzos con tofu Comida: carne para hamburguesa
acompanado de ensalada, frijoles y
arroz

Colacién: agua con chia (jamaica, Colacion: 1 pza de mandarina
tamarindo o limon) y ¥z tza de jicama

Cena: licuado de platano con pan tostado y Cena: tacos de pollo con pimientos
crema de cacahuate
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