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Resumen

Los acidos grasos de naturaleza poliinsaturada ®-3 han
recibido una gran atencion en los tltimos aiios como compo-
nentes de la dieta supresores de las funciones inmunes y por
ello han sido aplicados en la resolucion de diferentes desor-
denes de naturaleza inflamatoria. Aunque la inhibicion de
algunas funciones inmunes por la accion de estos acidos gra-
sos ejerce efectos beneficiosos en la disminucion de la res-
puesta inflamatoria del individuo, este estado puede condu-
cir a una reduccion significativa de la proteccion del
individuo frente a microorganismos de naturaleza infec-
ciosa (virus, bacterias, hongos y parasitos). Sin embargo, el
aceite de oliva (constituido principalmente por acidos gra-
sos monoinsaturados y uno de los componentes principales
de la dieta Mediterranea) modula también algunas de estas
funciones, sin reducir de forma tan severa la resistencia
inmune del individuo frente a agentes de naturaleza infec-
ciosa. Bajo estas premisas podemos afirmar que la adminis-
tracion de aceite de oliva puede contribuir a la reduccion de
la actividad inflamatoria observada en algunas enfermeda-
des cronicas caracterizadas por desérdenes inmunes, sin
agravar la susceptibilidad del individuo a agentes patoge-
nos. Por lo tanto, la aplicacion del aceite de oliva en emulsio-
nes lipidicas puede tener efectos beneficiosos sobre la salud
y particularmente sobre el sistema inmune de individuos
inmunocomprometidos, adquiriendo una gran importancia
en nutricion clinica. El presente trabajo de revisioén contri-
buye a clarificar la interrelacion existente entre la adminis-
tracion de dietas constituidas por aceite de oliva y el sistema
inmune, asi como a determinar el efecto que este compo-
nente esencial de la dieta Mediterranea juega en la inmuno-
modulacion en los estados de infeccion.
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OLIVE OIL, IMMUNE SYSTEM AND INFECTION

Abstract

Polyunsaturated fatty acids contribute to the suppres-
sion of immune system functions. For this reason, n-3 pol-
yunsaturated fatty acids have been applied in the resolu-
tion of inflammatory disorders. Although the inhibition
of several immune functions promotes beneficial effects
on the human health, this state may lead to a significant
reduction of immune protection against infectious micro-
organisms (viruses, bacteria, fungi and parasites).
Nevertheless, less attention has been paid to the action of
olive oil in immunonutrition. Olive oil, a main constituent
of the Mediterranean diet, is capable of modulating seve-
ral immune functions, but it does not reduce host immune
resistance to infectious microorganisms. Based on these
criteria, we corroborate that olive oil administration may
exert beneficial effects on the human health and espe-
cially on immune system, because it contributes to the
reduction of typical inflammatory activity observed in
patients suffering from autoimmune disorders, but wit-
hout exacerbating the susceptibility to pathogen agents.
The administration of olive oil in lipid emulsions may
exert beneficial effects on the health and particularly on
the immune system of immunocompromised patients.
Therefore, this fact acquires a crucial importance in clini-
cal nutrition. This review contributes to clarify the inte-
raction between the administration of diets containing
olive oil and immune system, as well as to determine the
effect promoted by this essential component of Medite-
rranean diet in the immunomodulation against an infec-
tious agent.
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Introduccion

Algunos 4cidos grasos desempeiian funciones cru-
ciales como componentes energéticos o como subs-
tratos en la biogénesis de las membranas celulares, las
cuales constituyen probablemente las intervenciones
mdas ampliamente conocidas de estos macronutrien-
tes. Sin embargo, los dcidos grasos no sélo estan
implicados en las actividades previamente descritas.
A lo largo de los ultimos afios, numerosos estudios
han puesto de manifiesto que algunos acidos grasos
intervienen ademds en la transmisién de sefiales como
segundos mensajeros, ya que son precursores de
moléculas de crucial importancia que exhiben esta
actividad; nos referimos evidentemente a los eicosa-
noides. La accién atribuida a estos importantes
mediadores biolégicos es responsable en parte de una
funcién complementaria como la modulacién de
algunas funciones del sistema inmune, de manera que
la produccién de estos mediadores lipidicos consti-
tuye uno de los principales mecanismos propuestos
para explicar las razones por las cuales los dcidos gra-
sos son capaces de modular las funciones inmunes en
humanos y animales.

Asi, los dcidos grasos poliinsaturados de cadena
larga como los de la serie ®-3 estdn considerados clasi-
camente como los mds inmunosupresores'. Si bien esta
propiedad ha permitido la aplicacién de estos acidos
grasos en la reduccion de los sintomas y en la disminu-
cién de la incidencia de enfermedades inflamatorias
crénicas como por ejemplo la artritis reumatoide?, en
ocasiones, los dcidos grasos poliinsaturados ®-3 pue-
den ejercer efectos adversos al aumentar la susceptibi-
lidad inmune del individuo (principalmente en aque-
llos que se encuentran en riesgo de sepsis, ancianos o
pacientes inmunocomprometidos) frente a la infeccién
promovida por microorganismos patégenos *¢. Por otra
parte, los dcidos grasos monoinsaturados no manifiestan
efectos tan inmunosupresores como los inducidos por
los 4cidos grasos poliinsaturados ®m-3 y consecuente-
mente no afectan de una forma tan severa a la resistencia
inmune del individuo®’, si bien, diferentes estudios han
sefalado que estos 4cidos grasos estdn implicados en la
reduccién de la incidencia y de los sintomas inflamato-
rios que caracterizan a la artritis reumatoide, por lo que
se les ha atribuido igualmente propiedades antiinflama-
torias, aunque mas modestas que las generadas por los
acidos grasos poliinsaturados m-3*1°.

Consecuentemente, el estudio de los efectos que el
aceite de oliva promueve sobre el sistema inmune es
ineludible, ejerciendo una gran importancia en la nutri-
cién humana, ya que ademads, éste es un componente
fundamental que forma parte de la dieta Mediterranea y
por lo tanto extraordinariamente ligado a nuestra cul-
tura. Por ello, en el presente trabajo de revision trata-
mos de examinar las propiedades beneficiosas del
aceite de oliva como modulador de diferentes funcio-
nes inmunes, estableciéndose como un factor crucial
directamente relacionado con la proteccion del indivi-

duo frente a la infeccién promovida por microorganis-
mos de naturaleza infecciosa.

Nutricion, sistema inmune, acidos grasos
y desordenes inflamatorios

Histéricamente ha existido una asociacion muy
importante entre deficiencias nutricionales y procesos
infecciosos. De hecho, la evolucion de muchas de las
enfermedades de naturaleza epidémica que han aconte-
cido a lo largo de la historia ha sido atribuida a proce-
sos de malnutricién. Por lo tanto, es evidente que la
nutricion constituye indudablemente un factor esencial
y determinante que interviene en la modulacién de la
respuesta inmune del individuo'*2.

Como es suficientemente conocido, algunas enfer-
medades como cancer, artritis reumatoide, esclerosis
multiple, etc., pueden tener su origen en desérdenes
asociados al sistema inmune del individuo®. Asi el
estado nutricional de los pacientes que sufren estas
enfermedades juega un factor crucial, aumentando en
estos individuos el riesgo de adquirir infecciones opor-
tunistas, cuya incidencia puede ser reducida mediante
la aplicacion de una correcta terapia nutricional.

Es evidente que la deficiencia de algunos acidos gra-
sos en la dieta (fundamentalmente de los dcidos grasos
esenciales que no pueden ser sintetizados de novo), es
responsable de un gran ndmero de patologias. Asi,
Swank en 1950 comprobé que las células sanguineas
procedentes de pacientes diagnosticados con esclerosis
multiple, manifiestan deficiencias en dcidos grasos de
cadena larga'. Posteriormente, algunos estudios no
s6lo han corroborado estos resultados, sino que ademas
han descrito los efectos beneficiosos que la suplemen-
tacion de dietas con aceite de pescado ejerce en la reso-
lucién de enfermedades caracterizadas por procesos
inflamatorios como artritis reumatoide®, esclerosis
multiple®, lupus eritematoso sistémico'¢, o psoriasis'’.
Igualmente también se ha demostrado que pacientes
diagnosticados con enfermedad inflamatoria intestinal
muestran anormalidades en la composicién de dcidos
grasos que forman parte de los fosfolipidos, los cuales
se encargan de formar la estructura de la membrana
plasmatica celular'.

Como es generalmente conocido, la dieta mediterra-
nea tradicional utiliza como principal fuente de acidos
grasos, aquellos suministrados por el aceite de oliva.
Basados particularmente en sus propiedades beneficio-
sas para la salud, son muchos los estudios que se han
llevado a cabo hasta el momento en los cuales se resal-
tan las cualidades terapéuticas y preventivas del aceite
de oliva cuando se consume de forma habitual. Asi,
éste interviene en la reduccién de los niveles de coles-
terol, en la reduccion de los procesos de aterogénesis y
en la disminucién de los desérdenes inflamatorios ori-
ginados por la artritis reumatoide. De hecho, estudios
epidemioldgicos resaltan a la dieta mediterrdnea como
uno de los factores que explican la baja prevalencia de
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Tabla I
Mecanismos por los que las dietas lipidicas afectan
a las funciones inmunes: factores que determinan
la modulacion del sistema inmune

— Produccioén de eicosanoides.
— Fluidez de membrana.

— Estrés oxidativo.

— Transduccion de sefiales.

— Expresion genética.

— Apoptosis.

— Presentacion de antigenos.

— Modulacién de la microbiota gastrointestinal.

esta ultima enfermedad en las poblaciones estudiadas y
ofrece un importante papel protector frente al desarro-
llo y evolucién de la artritis reumatoide'®. Ademads, un
reciente estudio de caracter epidemiolégico ha puesto
de manifiesto que el consumo de esta dieta estd tam-
bién asociado a un incremento de la longevidad en los
individuos que conforman la poblacién estudiada®..

Acidos grasos y modulacion de las funciones
inmunes: mecanismos propuestos

Centrandonos en el tema que nos atafie, para llegar
a comprender las diferentes acciones que ejercen
algunos 4cidos grasos de la dieta sobre las funciones
inmunes es necesario describir brevemente los meca-
nismos por los cuales estos macronutrientes llevan a
cabo el proceso inmunomodulador. Hasta el momento
se han propuesto varios mecanismos de accién que
han intentado explicar la interrelacién existente entre
diferentes lipidos y el sistema inmune de humanos o
de animales: alteracién de la fluidez de la membrana
plasmadtica, produccién de eicosanoides, modifica-
cién del estrés oxidativo o alteracién de los factores
nucleares de trascripciéon?® (tabla I). Ademas, la
muerte celular programada ha sido recientemente
propuesta como otro mecanismo celular capaz de ser
promovida o bien inhibida por la accidn de los dcidos
grasos de la dieta. Este proceso puede ser responsa-
ble, al menos en parte, de las alteraciones que se pro-
ducen en el sistema inmune por accién de diferentes
acidos grasos de la dieta. De hecho, diferentes estu-
dios in vitro han asociado al 4cido oleico con la induc-
cidén de apoptosis en varios tipos de células®*?*. En este
caso sélo vamos a comentar aquellos mecanismos que
estdn siendo revisados en la actualidad y que constitu-
yen objeto de debate.

Uno de los aspectos que actualmente estd siendo
materia de un intenso estudio estd basado en los “raft”
(balsas) de lipidos en la membrana plasmatica que
intenta dar una explicacion a los efectos promovidos
por los dcidos grasos en el sistema inmune.

Alteracion de la fluidez de membrana
por accion de dcidos grasos

Los fosfolipidos son componentes cruciales de la
membrana plasmadtica, de hecho los cambios en la com-
posicién de los dcidos grasos modifican la fluidez de la
membrana celular y los receptores de ésta, localizados
en la superficie, son alterados. En general, numerosas
proteinas se encuentran en la membrana de la célula for-
mando complejos con dcidos grasos. Como consecuen-
cia de este hecho varias funciones celulares son regula-
das como la expresidén del sistema principal de
histocompatibilidad o las moléculas de adhesién. Ade-
mds de estas, un gran nimero de enzimas unidos a mem-
brana y de receptores en la superficie son altamente sen-
sibles a la accion de los 4cidos grasos. Recientemente ha
sido propuesto que la iniciacién y propagacion de las
seflales que tienen lugar en las células especializadas
donde incluimos a las del sistema inmune, ocurre en
regiones muy concretas y definidas de la membrana
plasmatica denominadas “raft” de lipidos, los cuales se
pueden definir brevemente como microambientes dina-
micos en los fosfolipidos de la membrana exopldsmica.
Diferentes tipos de proteinas con funciones de transmi-
sién de sefiales son comiinmente encontrados en los
“raft” de lipidos y algunas de estas proteinas se encuen-
tran palmitoiladas. La distribucién de los “raft” de lipi-
dos sobre la superficie de la célula depende del tipo celu-
lar, pero en general la superficie membranosa que rodea
aun “raft” de lipidos estd compuesta por gran cantidad
de 4cidos grasos poliinsaturados y por consiguiente es
relativamente fluida. Una de las funciones mds impor-
tantes de los “raft” de lipidos es la de servir como plata-
formas lipidicas que faciliten la asociacién de moléculas
sefializantes y que permita las interacciones entre los
diferentes tipos de células. Uno de los métodos emplea-
dos para la desestabilizacién de los “raft” de lipidos es la
adiccién exdgena de dcidos grasos poliinsaturados que
conducen al reemplazo del 4cido palmitico de las protei-
nas y ladisociacién de estas de los “raft” de lipidos®*. El
ejemplo mas evidente de la importancia de estos micro-
dominios se centra en su relacion con algunas citoquinas
como la IL-2. De hecho, cada una de las subunidades del
receptor de IL-2 (IL-2R) son relacionadas con los “raft”
de lipidos, mientras que el 4cido eicosapentaenoico
(EPA) puede perturbar la integridad de los “raft” de lipi-
dos y por lo tanto la distribucién de estas subunidades en
la membrana plasmatica, conduciendo a una alteracién
en la sefializacién del IL-2R. Igualmente el dcido doco-
sahexaenoico (DHA) produce una desorganizacién par-
cial en los “raft” de lipidos, siendo este uno de los even-
tos que media en la funcién inmunodepresora e
inmunomoduladora asociadas a los efectos promovidos
por estos 4cidos grasos.

Como hemos podido deducir, estos microambientes
lipidicos son muy sensibles a la accién de diversos
agentes farmacolégicos constituyendo por consi-
guiente dianas idoneas para la regulacién de las funcio-
nes inmunes.

Aceite de oliva y sistema inmune

Nutr Hosp. 2010;25(1):1-8 3



Consecuencias bioldgicas: alteracion
de funciones inmunes

Como hemos comentado con anterioridad, diferen-
tes estudios epidemioldgicos, clinicos y experimenta-
les han demostrado que la administracién de dietas que
contienen alto contenido de aceite de pescado reducen
considerablemente la incidencia de desordenes de tipo
inflamatorio”*. Igualmente, la administracion de die-
tas con alto contenido en aceite de oliva, en la cual uno
de los componentes fundamentales es el acido oleico
estd relacionada con una disminucién en la incidencia
de enfermedades de naturaleza inflamatoria asi como
de enfermedades cardiovasculares®'.

A continuacién exponemos los resultados que consi-
deramos mas relevantes, los cuales muestran como las
funciones inmunes de animales y humanos son modu-
ladas por dietas que contienen aceite de oliva. Ademas,
la tabla IT ofrece una seleccion de estudios que reflejan
los diferentes resultados obtenidos en la investigacién
de los efectos promovidos por dietas que contienen
aceite de oliva en la modulacién de las funciones del
sistema inmune en humanos.

Proliferacion de linfocitos

La administracién en humanos de una dieta que con-
tiene aceite de oliva no afecta a la proliferacion de leuco-

citos estimulados por mitdgenos, mientras que en ani-
males se ha evidenciado una inhibicién de este parame-
tro. Es probable que estas diferencias detectadas entre
humanos y animales se deban principalmente a la canti-
dad de 4cidos grasos monoinsaturados administradas en
cada caso, ya que en estudios llevados a cabo en huma-
nos, los acidos grasos contribuyen al 18% del total de la
energia suministrada, mientras que en animales, los aci-
dos grasos aportan el 30% del total energético de la
dieta®. Por el contrario, otras investigaciones llevadas a
cabo en nuestro laboratorio demuestran que dietas que
contienen aceite de oliva producen un incremento mode-
rado en la proliferacién de linfocitos, cuando estas dietas
se administran a animales de experimentacion, compa-
rados con otros tipos de dietas lipidicas, o bien con dietas
que poseen un bajo contenido en lipidos®.

Sintesis de citoquinas

La produccioén de citoquinas, proteinas claves en la
regulacion de la respuesta inmune, son también altera-
das tras la administracion de dietas que contienen
aceite de oliva. Asi, esta grasa afecta a la sintesis de
citoquinas con actividad pro-inflamatoria tales como
interleuquina-1 (IL-1)', factor necrotizante de tumores
(TNF)!, IL-6! 0 IL-12% y también afecta a la produc-
cién de citoquinas con actividad anti-inflamatoria tales
como IL-4%.

Tabla II
Seleccion de estudios que evaliian los efectos del aceite de oliva sobre el sistema inmune en humanos
Propiedades del estudio Resultados mds relevantes Ref.
* Administracién de una dieta que contiene aceite de oliva » No modificé la respuesta proliferativa de CMSP. 55

(18,4% de energia) a humanos durante 2 meses.

« Factores de riesgo para la artritis reumatoide
(individuos ancianos).

» Administracién de aceite de oliva (6,8 g dcido oleico/d{a)
apacientes que padecen de artritis reumatoide.

« Administracion de aceite de oliva virgen extra a sujetos

sanos.

» Exposicién in vitro de CMSP a una emulsion constituida
por aceite de oliva.

» Exposicion in vitro de CMSP a una emulsion constituida
por aceite de oliva.

 Suplementacién de aceite de oliva y aceite de pescado

en pacientes con artritis reumatoide.

« Estudio epidemiolégico realizado en mujeres de 27 a 44
afios de edad.

Suprimi6 la actividad de células NK. Redujo la
expresion de ICAM-1.

» Descenso del riesgo por alto consumo del aceite 10
de oliva.
« Alteracidn de las funciones inmunes asociados 8

con los efectos beneficiosos sobre la progresion
de la artritis reumatoide

» Descenso de los marcadores de estrés oxidativo. 56

 Descenso de la produccion de citoquinas pro- 51
inflamatorias.

» Mantenimiento de la inmunidad y reduccién de la 42
respuesta inflamatoria.

» Mejora significativa cuando los pacientes fueron 57

tratados con una combinacién de aceite de oliva
y aceite de pescado.

El consumo de aceite de oliva reduce el riesgo 58
de transmision de neumonia.

Abreviaturas: CMSP, células monucleares de sangre periférica; ICAM-1, molécula de adhesion intercelular-1; NK, natural killer.
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Actividad de células asesinas naturales
(natural killer)

Las células asesinas naturales o natural killer (NK)
conforman una subpoblacién de linfocitos encargados
de la destruccion de células invadidas por virus o bien
de células transformadas. Los resultados experimenta-
les llevados a cabo en células NK procedentes de
humanos que han ingerido una dieta que contiene
aceite de oliva han demostrado una reduccién de la
actividad NK después de dos meses de ingesta con esta
dieta, aunque esta disminucién no ha sido tan severa
como la observada en células NK procedentes de
humanos que han ingerido una dieta que contiene
aceite de pescado™.

Consecuencias clinicas: actividad anti-inflamatoria
y resistencia inmune del individuo a agentes
infecciosos

Tal y como hemos comentado con anterioridad,
estudios epidemiolégicos previos sugirieron que la
administracion de dietas que contienen aceite de oliva
o aceite de pescado son responsables de la disminucién
en la incidencia de enfermedades o desordenes infla-
matorios como la artritis reumatoide®'°. I[gualmente,
numerosas investigaciones de cardcter experimental
sostienen sin duda alguna que la administracion de die-
tas que contienen aceite de oliva o particularmente
aceite de pescado reduce los sintomas inflamatorios
que caracterizan a esta enfermedad en humanos?. Sin
embargo, algunos estudios mas recientes han sugerido
que a pesar de ejercer un efecto beneficioso en la reduc-
cién de la actividad inflamatoria, la supresion de las fun-
ciones inmunes por accién principalmente de los dcidos
grasos poliinsaturados de la serie ®-3 estd fuertemente
relacionada con un incremento de la susceptibilidad del
individuo frente a enfermedades de infecciosas de ori-
gen bacteriano como Listeria monocytogenes, Myco-
bacterium tuberculosis, Pseudomonas aeruginosa o
Salmonella typhimurim; de origen virico como el virus
influenza; o de origen parasitario como Plasmodium
berghei*. En este sentido, numerosos estudios llevados
a cabo obviamente en modelos animales y cuyos resul-
tados son perfectamente extrapolables a humanos han
determinado que la administracion de dietas que con-
tienen aceite de pescado en ratones sometidos a una
infeccion experimental con L. monocytogenes reduce
los indices de supervivencia e incrementan significati-
vamente el nimero de bacterias viables aisladas a partir
del bazo y del higado®-°. Estos resultados indican que
el sistema inmune de estos animales es incapaz de eli-
minar este agente infeccioso debido a los efectos inmu-
nosupresores promovidos por los dcidos grasos conte-
nidos en este aceite, siendo mas vulnerables a la accion
patogénica de los agentes infecciosos.

Sin embargo, muy pocas investigaciones han estu-
diado los efectos del aceite de oliva en la respuesta

inmune y los efectos protectores inducidos por dietas
que contienen esta grasa en animales experimental-
mente infectados con un agente patégeno. Las investi-
gaciones llevadas a cabo en nuestro laboratorio han
determinado que la administracién de dietas que con-
tienen aceite de oliva en modelos murinos sometidos a
una infeccién experimental con L. monocytogenes ha
mejorado la respuesta inmune y como resultado ha pro-
ducido una eliminacién mas eficiente de este patégeno
y por lo tanto un efecto menos adverso que los dcidos
grasos poliinsaturados de la serie ®-3, los cuales
induce una mayor inmunosupresién. Asi, el nimero de
ratones supervivientes tras la infeccién experimental
con L. monocytogenes es superior en el grupo alimen-
tado con aceite de oliva que en el grupo alimentado con
aceite de pescado®. Ademads, en los animales someti-
dos a una infeccidn experimental y alimentados con la
dieta rica en aceite de oliva, el recuento de bacterias
viables aisladas a partir del bazo ha sido inferior, mien-
tras que la actividad bactericida que cuantifica la capa-
cidad de los macréfagos para eliminar cualquier agente
patoégeno es superior que en los animales alimentados
con la dietarica en aceite de pescado®¥.

En un estudio reciente hemos podido comprobar
como en animales sometidos experimentalmente a un
estado de inmunosupresién (tratados con ciclofosfa-
mida) y alimentados con diferentes dietas lipidicas la
incorporacién del aceite de pescado en su dieta agrava
el proceso de inmunosupresion, mientras que aquellos
alimentados con una dieta que contiene aceite de oliva
resisten de una forma mads eficiente, o en otras palabras
son menos vulnerables a los efectos asociados con la
infeccién experimental promovida por L. monocytoge-
nes*. Por otra parte cuando los animales alimentados
con una dieta que contiene aceite de oliva son someti-
dos auna segunda exposicidn con L. monocytogenes, la
eliminacién de bacterias de bazo y de higado se realiza
muy rapidamente y no se detecta ninguna muerte en
este grupo (resultados no publicados).

Si tenemos presente que las propiedades inmunosu-
presoras del aceite de oliva son ejercidas principal-
mente por el 4cido oleico contenido en esta grasa y no
por otros componentes minoritarios presentes en la
composicion del aceite de oliva®, es necesario explicar
algunos de los eventos mds importantes mediante los
cuales el aceite de oliva promueve efectos inmunosu-
presores, si bien no tan severos como los inducidos por
el aceite de pescado. Sin embargo, recientes estudios
han demostrado que los componentes fendlicos del
aceite de oliva poseen propiedades anti- inflamatorias
e inmunomoduladoras*#'. Nuestro grupo de investiga-
cién ha encontrado que la administracion de una dieta
constituida por aceite de oliva esta relacionada con un
aumento en la produccién de IL-12 (citoquina con acti-
vidad pro-inflamatoria esencial para la eliminacién de
agentes infecciosos de crecimiento intracelular, como
es L. monocytogenes), y de IL-4 (citoquina con activi-
dad anti-inflamatoria muy importante para la elimina-
cion de agentes infecciosos de crecimiento extracelu-
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lar). Basados en los resultados obtenidos en nuestras
investigaciones, nosotros sugerimos que la sintesis de
otros tipos de citoquinas puede ser también modulada
por la accién de dietas que contienen aceite de oliva y
contribuyen, al menos en parte, a modificar las funcio-
nes inmunes que constituyen la base para una elimina-
cién eficaz de los microorganismos de cardcter infec-
€Os0*.

Nutricion clinica: aplicacion del aceite
de oliva y riesgo de sepsis

En pacientes hospitalizados y en una situacién cri-
tica, los episodios de malnutricién y de alteraciones
graves en la funcién inmune son estados que se detec-
tan con gran frecuencia. Las emulsiones lipidicas son
habitualmente utilizadas en regimenes de nutricién
parenteral como suministro de energia y como fuente
de 4cidos grasos esenciales”. Sin embargo, la nutricién
parenteral puede constituir un problema clinico debido
principalmente a complicaciones de naturaleza infec-
ciosas generadas no sélo por catéteres contaminados,
sino también por alteraciones de la respuesta inmune
inducidas por algunos componentes que forman parte
de estas formulas®. Por lo tanto, desde hace tiempo el
papel que los lipidos contenidos en las férmulas de
nutricién parenteral juegan en estas complicaciones ha
sido un importante objeto de discusion*-. Las emul-
siones lipidicas utilizadas habitualmente contienen 4ci-
dos grasos poliinsaturados m-6, basados en la incorpo-
racion de aceite de soja (rico en 4cido linoleico), y han
sido directamente asociadas con un incremento en la
mortalidad y complicaciones secundarias en pacientes
criticos”’. Sin embargo, tal y como hemos mencionado
anteriormente, los dcidos grasos de naturaleza poliinsa-
turada suprimen un gran nimero de funciones inmunes
y estan implicados en la reduccién de la resistencia
inmune del individuo frente a microorganismos paté-
genos. Por lo tanto, la aplicacion de emulsiones que
contienen aceite de oliva para su uso en nutricion cli-
nica representa una importante alternativa a las emul-
siones utilizadas en la actualidad, por varias razones
fundamentales:

1) Muestran un aporte similar de energia en compa-
racion con otras emulsiones utilizadas.

2) Exhiben un riesgo limitado de peroxidacién lipi-
dica como consecuencia de un alto contenido en acidos
grasos monoinsaturados y en sustancias con actividad
antioxidante.

3) Poseen efectos menos inhibitorios sobre las fun-
ciones inmunes celulares.

4) No reducen la resistencia inmune de pacientes
criticos o en individuos que presentan desordenes cro-
nicos y que estan afectados por alteraciones inmunol6-
gicas (individuos inmunodeprimidos y/o ancianos) y
que obviamente manifiestan un mayor riesgo de infec-
cion.

Por lo tanto, desde el punto de vista estrictamente
inmunoldgico, el aceite de oliva puede afianzarse como
una alternativa a otras fuentes de lipidos que se emplean
habitualmente en la confeccién de las emulsiones lipidi-
cas?#4_Un estudio reciente ha demostrado como una
emulsién lipidica enriquecida con aceite de oliva y
administrada a ratas infectadas experimentalmente con
Escherichia coli constituye un método muy eficiente
que es capaz de preservar las funciones de las células
fagociticas mononucleares*. Ademads, investigacio-
nes in vitro han indicado que emulsiones basadas en la
incorporacién de aceite de oliva (ClinOleic®) no reducen
la produccién de citoquinas con actividad pro-inflama-
toria sintetizadas por las células mononucleares de san-
gre periférica de una forma tan relevante a la efectuada
por otros tipos de emulsiones lipidicas utilizadas comun-
mente’', y por supuesto se pueden utilizar como emulsio-
nes seguras constituyendo una importante alternativa a
emulsiones estdndar basadas en la incorporacion de
aceite de soja®. Ademads, un estudio clinico llevado a
cabo en pacientes con riesgo severo de sepsis ha suge-
rido que la administracién de una emulsién lipidica con
alto contenido en aceite de oliva protege las funciones
hepaticas de una forma mas eficaz que emulsiones cons-
tituidas por triacilgliceroles de cadena media®. Precisa-
mente un reciente estudio ha revelado que las emulsio-
nes basadas en aceite de soja inducen necrosis y
apoptosis en linfocitos y neutréfilos, hecho que puede
estar relacionado con un aumento de la susceptibilidad
de los pacientes a la infeccién*. Sin embargo, un mayor
numero de estudios clinicos y experimentales deben de
realizarse en este sentido con el objeto de dilucidar las
propiedades beneficiosas de emulsiones constituidas por
aceite de oliva y comparar los efectos producidos por
otros tipos de acidos grasos para poder ser asi aplicada
en la nutricién clinica®.

Conclusiones

En la actualidad la determinacién de los efectos que
algunas dietas lipidicas promueven sobre el sistema
inmune y su aplicacién en nutricién clinica constituye
un hecho crucial; y fundamentalmente cuando estos
nutrientes son administrados a ancianos, pacientes
inmunocomprometidos o en estado critico que general-
mente manifiestan una mayor susceptibilidad para ser
colonizados por patégenos oportunistas.

Si tenemos presente que el metabolismo lipidico
juega un papel esencial en la funcién inmune celular
del individuo, es importante destacar que la adminis-
tracién de dietas con un alto contenido en aceite de
oliva no reduce la respuesta inmune del individuo de
una forma tan drdstica como otros tipos de dietas cuya
fuente lipidica estd constituida por dcidos grasos de
naturaleza poliinsaturada, tal y como han demostrado
algunos estudios de caracter experimental. La modula-
cién de la respuesta inmune ejercida por dietas que
contiene aceite de oliva se traduce en una menor supre-
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Abstract

Objectives: Obesity is the consequence of an imbalance
between energy intake and expenditure, food intake
being affected by multiple factors —psychological, social,
work-related, etc. This revision discusses the role of diet
in the behavioural treatment (BT) of obesity, which faces
multiple approaches and focuses on patients’ behaviour
rather than their mere energy intake.

Setting: Recent literature has been revised that deals
with the health benefits of Mediterranean diet in order to
assess its suitability for obesity treatment based on BT.

Results: BT helps patients to develop skills and tech-
niques in order to adopt proper habits and attain their
healthiest weight. Patients learn to establish realistic
goals, both as regards weight and behaviour, and to eval-
uate their progress in modifying eating and exercising
habits.

The application of the Mediterranean diet in obesity
treatment presents various advantages which are based
on the principles of this diet —wide variety of food, high
carbohydrate content, or high satiating capacity, which
prevents specific hunger and ketogenesis—, and has been
demonstrated to be effective in reducing body weight.

Conclusions: BT based on the Mediterranean diet is a
useful tool for obesity treatment. The Mediterranean diet
provides the patients with a diet established on widely
recognised nutritional benefits, suitable to their social
and daily life, and that can be easily followed in the long
term, according to the objectives of BT. For these reasons,
Mediterranean diet-based BT helps to prolong both the
treatment and maintenance periods and therefore con-
tributes to a more stable weight loss.
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LA TERAPIA DE COMPORTAMIENTO
EN EL TRATAMIENTO DE LA OBESIDAD (II):
PAPEL DE LA DIETA MEDITERRANEA

Resumen

Objetivos: La obesidad es consecuencia del desequili-
brio entre gasto energético e ingesta, y la ingesta esta
influida por miltiples factores (psicosociales, laborales,
etc.) Esta revision analiza el papel de la Dieta Mediterra-
nea en la terapia de comportamiento (TC) para la obesi-
dad, una terapia multidisciplinar que prioriza los habitos
del paciente sobre la mera ingesta energética.

Ambito: Se ha revisado la literatura reciente relacio-
nada con las propiedades saludables de la Dieta Medite-
rranea, para determinar la idoneidad de su uso en el con-
texto de la TC.

Resultados: La TC ayuda a desarrollar habilidades y
técnicas para adquirir habitos apropiados y conseguir un
peso saludable. El paciente aprende a establecer metas
realistas en relacion a su peso y comportamiento, y a eva-
luar su progreso con respecto a los cambios de habitos ali-
mentarios.

El empleo de la Dieta Mediterranea en el tratamiento
de la obesidad presenta varias ventajas derivadas de los
principios de esta dieta —variedad, alto contenido en car-
bohidratos, o alta capacidad saciante, previniendo ham-
bres especificas y cetogénesis—, demostrandose efectiva
en la pérdida de peso.

Conclusiones: La TC basada en la Dieta Mediterranea
es una herramienta qtil en el tratamiento de la obesidad.
Esta dieta proporciona beneficios nutricionales amplia-
mente reconocidos, es compatible con la vida social, y se
puede seguir a largo plazo, cumpliendo asi los objetivos
dela TC. Por ello, las terapias basadas en la Dieta Medite-
rranea ayudan a prolongar los periodos de tratamiento y
mantenimiento, contribuyendo a una pérdida de peso
mas estable.

(Nutr Hosp. 2010;25:9-17)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4265

Palabras clave: Dieta mediterrdnea. Tratamiento de la obe-
sidad. Terapia cognitiva. Terapia de grupo.



Introduction

Obesity represents a major health threat nowadays.
In 1997, the World Health Organization recognised its
global character,' and in 2000, for the first time in his-
tory, the number of overweight/obese adults was
greater than that of underweight.? The current preva-
lence of obesity is estimated in approximately 400 mil-
lion people worldwide.?

What is the reason for this epidemic? If we consider
that the rise in obesity prevalence has been steepest in
the last 20-30 years, genetic or endocrine explanations
are not sufficiently satisfactory, since there is no evi-
dence of such a considerable switch in the genetic or
metabolic profile of the world population. So the origin
must be environmental: urban living has led to a dra-
matic decrease in physical activity, while the develop-
ment of the food industry and marketing provides us
with an enormous offer of tasty, energy-dense food,
available 24/7.> The facilities of modern life interact
with our physiological and genetic mechanisms, acting
synergistically on food intake and body weight gain
(fig. 1).4

To confront this obesity-inducing environment, we
need to re-adapt our lifestyle habits to these new condi-
tions. Besides, we should take into account that obesity
is regarded as a chronic disease, so any modification of
habits orientated to prevent and/or treat obesity must be
suitable to last a lifetime.

Since 1960s-1970s, behavioural techniques have
been proposed for obesity treatment, and several stud-
ies and programs, such as the Diabetes Prevention Pro-
gram and the Look AHEAD (Action for Health in Dia-
betes) trial, provide solid data on the long-term results
of intensive behavioural management interventions.>

Evidence points towards a role of the Mediterranean
diet in preventing obesity.™? It covers most nutritional
recommendations, like low content of refined carbohy-
drates, high fiber content, moderate fat content -mostly
unsaturated-, and moderate-to-high content of vegetable
proteins (fig. 2), but also appears as a safe strategy to treat
metabolic syndrome and to reduce associated cardiovas-
cular risk.””> Moreover, results suggest that promoting
eating habits consistent with Mediterranean diet patterns
maybe a useful part of efforts to combat obesity.”'?

In this review we focus on the role of diet in behav-
ioural therapy for obesity treatment. Despite the many
widely attested benefits associated with weight loss,
dietetic treatment is questioned by some sectors of the sci-
entific and medical world, since some studies have shown
that as many as 80% patients who start dietetic treatments
abandon before achieving their goal, and that a good part
of the weight lost will be regained in few years."*!
Mediterranean diet, due to its special characteristics and
healthy properties, widely proved in scientific research,
constitutes a very interesting and effective tool for behav-
ioural therapy in the treatment of obesity —not in vain it
is regarded, more than a way of eating, as a way of living.

Physiological conditionings

Environmental triggers

Dopamine secretion on response to food
or images of food triggers hunter

Ubiquitous presence of food

Innate preference for sugars and fat
under stress

High availability of sugar- and fat-rich
foods

Abundance of resources leads to
increased consumption

Greater product variety without
nutritional variety

Inability to visually judge calorie content

Larger portion sizes

Tendency to save energy in daily
activities

Fast-food restaurants, drive-ins, ready-
to-eat meals...

Unconsciously mimic others people’s
eating behaviours

Use of social models/celebrities to
condition eating behaviours

Conditioned responses to stimuli

Food associated with other activities,
fun, social life, sex, etc.

Limited cognitive capacity: people
overwhelmed with too much information

Lacking or confusing labelling or
warnings

Uncontrolled
food intake

Fig. | —Interaction between physio-
logical conditionings and environ-
mental triggers that lead to excess
food intake. (Adapted from Cohen
D, Diabetes 2008).*

10 Nutr Hosp. 2010;25(1):9-17

M. Garaulet and F. Pérez de Heredia



Butter,

Bakery, cakes and sweets
Soft drinks, ice cream
High-fat meats

DAYLY INTAKE

Fish, lean meats,
eggs, pulses

Vegetables
and fruits

Grains

- %@%@

Water Bﬁ C)m
SEEEI S

o)

Moderate beer
and wine intake

Olive oil

Fig. 2—The food pyramid of the
Mediterranean diet. (Adapted
from http://lwww.murciasalud.
es/pagina.php?id=1208 &id-

The use of behavioural therapy in obesity treatment
Principal characteristics of behavioural therapy

Behavioural therapy (BT) in relation to body weight
management is based on the principles of “conditioning”,
which indicate that eating is frequently associated with
external events closely linked to ingestion." The use of
BT is intended to help the patient to identify those signals
that trigger inappropriate behaviour both as regards eat-
ing and physical activity, and to learn afterwards to
develop new responses in the face of these signals. Rather
than help to decide “what” to change, it consists in identi-
fying “how” to change. Patients must understand that the
proper control of body weight will not depend on
willpower, but on the development of skills that will lead
them to “normalise” their relation with food.

Three features define BT: first, it is directed at
attaining objectives; goals must be clear and easily
measurable. Secondly, the treatment is orientated
towards a process; patients are encouraged to study the
factors that will enable the objective to be reached.
Thirdly, BT looks for small changes that can be easily
made, rather than dramatic changes that will almost
certainly be short lived.

Different techniques are used in BT, such as stimuli
control, self-monitoring, positive reinforcement, or
cognitive restructuring (table I).

In addition, a particular characteristic of our BT is
that it is based on the Mediterranean diet, which has

sec=87).

been proved effective in promoting weight loss and
improving obesity-related pathologies.!*"

The effectiveness of behavioural treatment

In recent years, treatments have tended to become
more effective as a result of increased length combined
with the gradual incorporation of new behavioural
techniques.

Table I
Techniques used in behavioural therapy
for obesity treatment

Technique Applications

Stimulus control Restricting the number of places where
eating is permitted, eating slowly, not
skipping meals, keeping palatable food in

opaque containers, etc.

Self-monitoring Daily log of food consumed and exercise

taken.

Positive reinforcement ~ New clothes, or small gifts, or prizes when

the aimed weight is reached.

Cognitive restructuring  Substituting negative and self-destructive

thoughts by positive and stimulating ones.

Prevent relapses Identifying “slips” and how to avoid them.

Behavioural therapy
and Mediterranean diet
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stress

holidays
1%
2%
3%
4%

6%

OO0 @ B OO0

7|

5|

others

8% 15%

illnes/pregnancy

reluctance to measure food portions
differences withing the group
psychological reasons
incompatibility with schedule
social pressures

failure to understand the diet

Fig. 3.—Reasons for dropping out a

Most studies on BT, however, have been university-
based. Despite their importance, they tell us little about
the efficacy of BT in clinical practice. A bibliographi-
cal revision of commercial studies found that weight
loss reported here was lower than that recorded in uni-
versity-based studies.

Patients will be faced with different obstacles in
their way to controlling body weight, sometimes
resulting in the treatment to be abandoned. The main
causes for abandoning treatment have been reported to
be holidays —implying change in eating habits and loss
of daily routine; the search for quick results; and social
reasons —active social life or work that involves eating
out frequently'® (fig. 3).

Strategies for increasing the success of treatments

The general perception for many years was that
almost no behavioural treatment was successful in
maintaining long-term weight loss. Some studies
showed that during the year following treatment,
patients recovered 30-50% weight lost. Follow-up
studies four years after treatment showed a stabilisa-
tion of weight loss at 4% below initial weight.'>!¢

However, success in maintaining weight loss has
been now redefined, and a loss of 10% initial weight
for at least one year is now considered successful.
Recent studies have suggested that 20% individuals
achieve this figure, and in this respect data from “The
National Weight Control Registry” are encouraging;?'
its members have shown an average weight loss of
33 kg maintained for more than 5 years. To achieve
this, members speak of exercising approximately one
hour/day, following low-fat hypocaloric diets, taking
breakfast regularly, and maintaining eating habits dur-
ing the weekend. They also point out that maintaining
weight becomes easier with time, and that if weight
loss can be maintained for two years long-term success
rates increase. The usefulness of strategies for control-
ling stimuli and the need for constant exercise is
emphasised, as is the need to control depression. Such

weight loss programme.

information shows that long-term weight loss is possi-
ble, and helps us to identify key techniques towards
this end. Indeed, recent studies have tried to identify
strategies that make the maintenance process easier,
including:

1. Food provision: weight loss is greater when two
or three meals per week are substituted by dietetic
foods (milkshakes, biscuits, etc.) or by meals packed in
controlled portion sizes along with standard BT, com-
pared with hypocaloric diets plus BT.2#

2. Changed expectations: it is important to set realis-
tic goals as regards weight loss; it has been suggested
that new treatments should propose more modest goals
than have been previously set.*

3. Maintenance programmes: the key to success for
maintaining weight loss lies in the ability to keep the
healthy habits acquired through BT, which is a difficult
task; a healthy lifestyle needs planning, skill in the
choice of alternatives and in estimating portion sizes,
and diligence in recording food intake and energy
expenditure. All this needs time to be learnt and main-
tained. Many of the techniques used during mainte-
nance will differ from those used to lose weight. Moti-
vation is the main problem during this time, since
patients do not have the previous objective of losing
weight. Some of these techniques are:*

— Increasing the length of maintenance: new BT pro-
grammes aim to keep subjects involved in the treat-
ment for longer, and it has even been argued that obe-
sity should be treated as a chronic illness with life-long
follow up.?

— Using Internet: the use of Internet has been proposed
to prevent patients from tiring of attending clinics.”

— Exercise and/or diet: maintenance programmes
based on changes in eating habits seem to be more
effective at maintaining weight loss —especially when
they involve reduced fat intake— than exercise-based
ones. Even so, the importance of exercise is borne out
by several studies.?

4. New cognitive therapy treatment: Cooper and
Fairburn considered two most important reasons for
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abandoning maintenance: first, patients may consider
that they have not achieved the set goal yet and give up
trying; second, in these circumstances they do not
realise the importance of maintaining weight, so they
return to old habits and therefore put on weight.>

Based on cognitive therapy, the researchers devel-
oped a new approach to help the patient to acquire
effective long-term behavioural patterns, in order to
reduce the regaining of lost weight and thus to over-
come psychological problems thereby derived. The
authors proposed three key points:

1) Treatment must help patients to appreciate any
weight loss achieved.

2) Patients must be encouraged to adopt as a goal
weight stability and not further loss.

3) Patients should be taught behavioural and cogni-
tive skills to achieve adequate control of their weight.

The maintenance programme is divided into two
phases, the first lasting 24-30 weeks and the second 14
weeks. In each phase several modules are proposed, in
which different behavioural techniques are applied.>**

The role of diet in behavioural therapy

Theoretically, losing weight through the diet should
be easy, since it consists of producing an energy deficit
in which energy intake is less than energy expenditure.
However, dieticians know how difficult it is to instill
correct eating habits in modern-day society, where it is
so easy to obtain tasty, high-calorie food, and where
any celebration is an excuse for overeating.

The American National Institute of Health (NIH)
concluded the following in its guidelines for treating
obesity:*

— Reductions in calorie intake are accompanied by
weight loss. Low-calorie diets have produced weight
losses of approximately 10% initial weight.

— Changes in diet composition based on reductions
in fat level produce weight loss. Diets in which fat rep-
resents less than 30% total calorie intake help to lose
weight.

Selecting the most appropriate diet
for behavioural therapy

From a BT point of view, it is important to remember
the principle behind this type of therapy —changing a
patient’s habits with the aim to long-term change.
Therefore, not all diets are useful for BT, even if they
have demonstrated their usefulness for reducing body
weight.

Most dietetic approaches are based on the reduction
of a group of food or a certain macronutrient, mainly
fat and carbohydrates. Low-fat diets (15-20% total

energy as fat) have proved to be effective in reducing
weight loss in the short term (6-12 months), while no
significant effects have been observed in the long
term.’!

Cutting down on carbohydrates has been the base of
many popular diets, re-emerging in such diets as the
Atkins’ diet and the Zone diet.* The principle behind
these diets is that too many carbohydrates render serum
insulin levels higher, promoting fat storage. However,
like low-fat diets, this type of diet seems to be useful
only in the short term. Low-carbohydrate diets
inevitably have high concentrations of proteins and fat,
and rapidly deplete the glycogen stored in the liver and
activate the ketosis system as a result of fat oxidation.
Therefore, short-term weight loss is largely a conse-
quence of water loss due to glycogen depletion —espe-
cially during the initial phase of the diet, when
hydrated glycogen is catabolised to maintain plasma
glucose values—* and excretion of ketone bodies.

Although some comparisons regard low-carbohy-
drate diets as more effective than low-fat ones for
short-term weight loss,* others showed that weight
loss does not distinguish between carbohydrate-rich
and carbohydrate-poor diets,* suggesting that it is the
reduction in total energy intake what determines
weight loss, regardless of the proportion of nutrients.
This hypothesis, along with those studies in which
individuals given high-fat diets do not show higher
cholesterol values (provided that fat is mainly of the
unsaturated type), have revived the controversy as to
whether low-carbohydrate diets should be recom-
mended for treating obesity. But even when they lead
to short-term weight loss, low-carbohydrate high-fat
diets may exert undesirable side effects in the long
term, making their use unsuitable for BT.

BT should also reject very low-calorie diets
(VLCD), since they have proved of little use in long-
term weight loss.! Moreover, this type of diet does not
permit patients to acquire new eating habits gradually,
which is essential for long-term success.

Diets that do not ensure recommended nutrient
intake, i.e. 10-15% protein, 30-35% fat and 50-60%
carbohydrates® are not suitable for BT. The idea is to
educate the patient to assume correct eating habits that
will last a lifetime. Health professionals have the oblig-
ation to keep abreast of all the myths and errors that dif-
ferent diets give rise to, and to transmit to the patient
recommendations based on established nutritional
knowledge.**

In general, diets used in BT are hypocaloric, with
energy contents of at least 1,000 kcal, in which the rec-
ommended nutrient proportions are maintained, with
2 0.8 g protein/kg body weight/day and > 100 g carbo-
hydrates/day to avoid ketogenesis.'® Moreover, healthy
habits such as adequate breakfast, not missing meals
(3-5/day), eating slowly, moderate portions size, etc.,
are all part of the therapy.

Portion size has to be controlled in BT, especially for
meat products and added fat. This might be unattrac-

Behavioural therapy
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tive to patients, who will frequently be reluctant to this
step. Therefore, it is necessary to apply methods that
facilitate the control of portion size without unneces-
sary efforts. Recently, BT has been using diets permit-
ting ad libitum ingestion of carbohydrates, while the
portion size and quantities of high-fat and high-protein
foods are controlled. Toubro and Astrup* found that,
during maintenance, patients following this type of
diets regained less weight than those prescribed a low-
calorie diet (the difference was 0.3 kg vs. 4.1 kg of
weight gain). Other studies, on the contrary, found no
difference in this respect (36,37).

Although these diets usually cover recommenda-
tions, care must be taken that they contain at least the
minimum quantity of proteins and fat necessary to sup-
ply essential amino acids, fatty acids, and liposoluble
vitamins.

It is also important that restrictions should not be too
rigid; flexibility in the diet is associated with less crav-
ing and binge-eating, and greater success in maintain-
ing weight loss.*®* A controlled diet is recommended,
but one which includes the occasional treat, such as
cakes, alcohol, sweets, etc., which should be enjoyed
without feeling guilty.

It should be remembered that no diet is any good if it
is not followed over the long term and if it does not
establish lifelong habits. Therefore, the diet in BT
should be compatible with patients’ social lives, tastes,
or daily activity, and also permit the odd treat. In short,
BT tries not so much to impose a diet but to design a
way of life jointly with and for the patient.

The Mediterranean Diet in behavioural therapy

Epidemiological studies in Mediterranean countries
show that the population is slowly moving away from
their traditional diet. The growing preoccupation with
body weight and the innumerable slimming diets that
have proliferated are partly responsible for people’s
growing rejection of the Mediterranean diet. For
instance, in Spain, a high percentage of women (47%)
are constantly on a diet but do not reach or maintain their
desired weight.” Most such diets are insufficient in car-
bohydrates, monotonous and incompatible with the indi-
vidual’s social life; they take the pleasure away from eat-
ing and are generally based on wrong nutritional
concepts. By contrary, the advantages of the Mediter-
ranean diet are well known, including protection against
metabolic alterations associated with obesity, such as
high blood pressure, hypercholesterolemia, hyper-
triglyceridemia, and higher cardiovascular risk.®*#
Spain, although traditionally known to have a Mediter-
ranean style of life, is currently one of the European
countries with the highest prevalence of obesity,*” and
efforts are being made by the governments to emphasize
the importance of the Mediterranean food habits.*

Different Mediterranean lifestyle programmes per-
formed in Mediterranean®'° and non-Mediterranean

countries''2 have shown that BT accompanied by food
habit control, caloric reduction and a balanced nutrient
distribution based on the Mediterranean diet is useful
for losing weight and for improving obesity-associated
alterations. An interesting finding from a randomized
controlled clinical trial* was that a moderate fat,
energy-controlled Mediterranean-style diet offered an
alternative to a low-fat diet, with higher adherence and
consequently improvement in weight loss.

Indeed, a greater adherence to the Mediterranean
diet has been associated with lower prevalence of
abdominal obesity,” and it has been also proposed that
the Mediterranean Diet is particularly effective on gly-
caemia control.*

Characteristics of the Mediterranean diet

The principles of the Mediterranean diet are summa-
rized in figure 4.

The application of the Mediterranean diet for weight
loss purposes must be accompanied by reduced energy
intake (reductions of 500-1,000 kcal/day); fat must not
exceed 30% energy, and oleic acid must constitute at
least 55% total fat at the expense of saturated fats —this
can be attained by using olive oil as culinary fat. It is
important to bear in mind that the ingestion of fat has
been shown to be a main factor in obesity.*” In this
regard, recent nutritional recommendations from
Greece based on the Mediterranean pyramid were criti-
cised, because fat intake has been increasing in this
country since the 1950’s due to the ingestion of olive
oil, leading to a substantial overall weight gain.*

Another important consideration is that a
hypocaloric diet (1,200-1,800 kcal) with a consider-
able contribution of vegetal products (lentils, chick-
peas, beans) to total proteins must be varied, and care
must be taken to provide sufficient consumption of
haemo iron. Doing so, iron-related haematological
parameters will be maintained within normal values.®

Advantages of the Mediterranean diet
in behavioural treatment of obesity

The application of the Mediterranean diet in BT has
been demonstrated to be effective in reducing obe-
sity.>* The main advantages of the Mediterranean diet
in the treatment of obesity are consequence of its char-
acteristics:

— Itis highly satiating, due to high fiber intake.

— It is composed of high-volume foods with low-
calorie density.

— Given its high carbohydrate content, it does not
trigger specific hunger and therefore binge-eating.

— For the same reason, it is not ketogenic.

— Even though it can be hypocaloric, it keeps ade-
quate nutrient proportions.
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T Intake of grains and pulses

7T Fibre, minerals and vitamins

T Proportion of vegetables and fruits

| Intake of dairy products
(mainly as cheese and yoghurt)

1 Meat | Fish and pulses
as the source of protein

J Content of saturated fat

Olive oil as the main fat source

Protection against CVD

Moderate intake of wine during
meals

Fig.4—Main features of the Medite-
rranean diet.

— Itis healthy.

— It can be followed over the long term (important
for maintenance purposes).

— It is tastier than other low-fat regimens. Olive oil
enhances the flavour of certain foods and contributes to
increase vegetable intake.*

Flynn and Colquhoun® suggested that the Mediter-
ranean diet is as effective as any other diet in patients
seeking to follow a weight loss programme. Further-
more, Fernandez de la Puebla and co-workers® found
that isocaloric substitution of a diet rich in saturated
fatty acids by another with the properties of the
Mediterranean diet reduced body fat proportion. In a
recent study from our group on 1,500 patients, we
found an average weight loss of 9.8% and a significant
improvement in blood-related parameters, such as glu-
cose, cholesterol and uric acid.*

Mechanisms proposed for the benefits
of the Mediterranean diet

Vegetable and fruit content: The high proportion of
vegetables and fruits in the Mediterranean diet helps to
increase both satiation (the signal to stop eating during
the course of a meal) and satiety (the sensation that
determines the length of the period between meals),
since it has been suggested that it is volume rather than
energy density which influences short-term intake.’
The high fiber content of vegetables, fruits and
legumes contributes to this increased satiety.

Olive oil as the main fat source: Olive o0il seems to be
a key element in the effects of the Mediterranean diet on
body weight control. Our research group has shown that
monounsaturated fatty acids, especially oleic, are asso-
ciated with lower adipocyte number in adipose tissue,

suggesting that they may limit hyperplasia in obese pop-
ulations,” and other authors propose that oleic acid can
induce fatty acid oxidation more actively than other fatty
acids.’ It has been also argued that exogenous oleic acid
(for instance, in olive oil) would reduce the activity of
the stearoyl-CoA-desaturase,” the enzyme that synthe-
sizes oleic acid from saturated fatty acids and a key ele-
ment in body fat accumulation.*

Adherence to the treatment: Dropping out is reduced
in obesity treatments based on the Mediterranean diet.
Results from our group show attrition rates of was 6-
9%, much lower than those found in other clinical stud-
ies with different diets.!*!5*5 These good results could
be related to the Mediterranean-style diet approach, as
above mentioned and previously described.* Subjects
find this diet tastier than the low-fat regimens tried
before.

In conclusion, BT is a useful tool for the treatment of
obesity, aiming to acquire long-life habits that help to
lose weight and to maintain a stable body weight after-
wards. In this context, the Mediterranean diet provides
the therapists with a tastier satiating diet, established
on widely recognised nutritional benefits and that can
be followed over the long term. For these reasons,
Mediterranean diet helps to prolong both the treatment
and maintenance periods and therefore contribute to a
more stable weight loss.
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Abstract

Currently, carb counting is a nutritional strategy that
has allowed a greater adherence and dietary manage-
ment of patients with diabetes mellitus, because it allows
the consumption of a greater variety of foods. However,
also requires greater adherence by the patient to main-
tain an adequate blood glucose monitoring and the ability
to determine the amount of carbohydrates in the meals.
Since diabetes mellitus is a chronic disease, a more flexi-
ble and varied diet will allow better monitoring, taking
into account their glycemic control in long-term. The
objective of this study was to examine the applicability of
this method to a less restrictive diet and nutritionally ade-
quate for the patient with diabetes mellitus,as well an
individual dietary adjustment that is needed to better gly-
cemic control, identifying nutritional advantages and
disadvantages of the method.

(Nutr Hosp.2010;25:18-25)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4324

Key words: Carb counting. Diabetes mellitus. Glycemic
control.

Introduction

Diabetes mellitus (DM) is a metabolic disorder char-
acterized by high concentrations of blood glucose
(hyperglycemia) resulting in partial or total failure of
pancreas to produce and secrete insulin, the hormone
responsible for transporting glucose to cells. There are
2 types of DM: DM type 1 and DM type 2.
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UTILIZACION DEL CONTAJE DE HIDRATOS
DE CARBONO EN EL TRATAMIENTO DIETETICO
DE LA DIABETES MELLITUS

Resumen

En la actualidad, el contaje del contenido de hidratos
de carbono es una estrategia de nutriciéon que ha permi-
tido mayor adherencia al tratamiento dietético del
paciente con diabetes mellitus ya que permite el consumo
de una mayor diversidad de comidas. Sin embargo, tam-
bién se hace necesario una mayor implicacién por parte
del paciente para mantener una adecuada monitoriza-
cion de su glucemia, asi como la capacidad para determi-
nar la cantidad de hidratos de carbono en las ingestas.
Dado que el diabetes mellitus es una enfermedad cronica,
una dieta mas flexible y variada permitird un mejor
seguimiento, teniendo en cuenta a su vez el control glucé-
mico a largo plazo. El objetivo del estudio fue revisar la
aplicabilidad de este método para formular una dieta
menos restrictiva y nutricionalmente adecuada para el
paciente con diabetes mellitus, asi como el ajuste dietético
individual que se hace necesario para el mejor control
glucémico, identificando ventajas y desventajas nutricio-
nales del método.

(Nutr Hosp. 2010;25:18-25)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4324

Palabras clave: Contenido de hidratos de carbono. Diabetes
mellitus. Adecuacion glucémico.

The prevalence of DM increases every year and esti-
mates of growth indicate that the number of diabetics, in
2010, will reach about 11 million Brazilians due to popu-
lation ageing, obesity increasing, inadequate diet and
sedentary. In 1994, there were 110 million diabetics in
the world, already in 2000 this number increased to 175
million and is expected for the end of this decade to reach
239 million carriers of the disease. The numbers also
show that diabetes accounted for 25 thousand deaths
annually, being ranked as the sixth most frequent cause of
death, the primary cause of acquired blindness, a major
cardiovascular risk factors and an important determinant
of lower limb amputations.

In 2000, the Unified Health System spent more than
R$ 39 million (U$ 21,197,955.4293) with hospitaliza-
tions resulting from complications of diabetes uncon-



trolled diabetes.’ The diseases associated with DM are
several: maligne tumors, chronic renal failure, gangrene,
stroke, retinopathy, lower limb amputation, myocardial
infarction and coma.* Early diagnosis and monitoring can
prevent the emergence of such complications.

There are several ways to treat DM: insulin, drugs,
weight loss, regular exercise and diet hypoglycaemic or
by carb counting.’ This method was created in Europe in
1935, by “Diabetes Control and Complications Trial”,
with the objective of providing a healthy and varied food
for their patients with DM. The technique is now recom-
mended for patients in other places in the world as a start-
ing point for food planning efficient after the report of
“American Diabetes Association” in 1995. In Brazil, the
carb counting began to be used in 1997.¢

The carb counting is a more nutritional strategy,
where the main rule is to count the number of carbohy-
drates (CHO) in each food, aiming to keep glycemia
within an appropriate standard.’

Insulin

Insulin is produced by B-cells of Islets of Langer-
hans and their release is enhanced when there are high
concentrations of glucose in the blood. It is an anabolic
hormone that interferes with the macronutrient
metabolism facilitating the kidnapping of glucose in
the insulin sensitive tissues and in the liver. Your
action is carried out mainly on the skeletal muscle,
liver and fat tissue.®

The insulin secretion may be influenced by a number
of factors such as nutrients, gastrointestinal and pan-
creatic hormones, autonomic neurotransmitters and
glucose. Among these, the glucose has more intense
insulinotropic action. When the concentration of glu-
cose is less than 50 mU/mL the -cell does not release
insulin for the little glucose is not captured by insulin-
dependent tissue but, by independent as brain and kid-
neys. If the concentration of glucose is over 50 mU/mL
the beta cell increases the insulin secretion to glucose
be standardised.’

In the basement, insulin is secreted in low rates (5 a
15 mU/mg) and in postprandial period, when there are
high concentrations of glucose and other agents
insulinotropics, there is high rate of insulin secretion
(30 mU/mg)."°

In liver, insulin acts suppressive of glicogenic
enzymes, inhibits not only the glycogenolysis as well
as lipolysis. In muscle, the insulin promotes the capture
amino acids and synthesis of protein synthesis. In fat
tissue, insulin inhibits lipolysis and increases the glyc-
erol synthesis and fatty acids (FA)."

Diabetes mellitus

The DM is characterized by high concentrations of
glucose in the blood, disabilities arising from pancrea-

tic, partial or complete, in insulin production.'? This a
disease can be classified in two different ways, accord-
ing with etiology: DM type 1 and DM type 2.

Diabetes mellitus type 1

The DM type 1 (DM1) is resulting from the destruc-
tion of pancreatic B-cells due to white blood cells rec-
ognize these cells as foreign substances in body,
attacking and destroying them gradually. This patient
may have some [-cells remaining secreting insulin, but
with time it will need exogenous insulin, whereas the
white blood cells continue to attack these cells."

The holder of DM1 presents a great chance to
develop ketoacidosis due to insulin lack. The insulin
deficiency hampers the use of glucose by the body,
promoting the mobilization of fat body to meet energy
deficient." The large amount of FA resulting from the
use of fats results in metabolic acidosis, and this is due
to excessive production of lactic acids or ketoacids,
which is produced in the liver from the free FA and
metabolized by non-liver tissue. The severe metabolic
acidosis occurs due to over-ketoacids added to dehy-
dration produced by excessive formation of urine."

Diabetes mellitus type 2

The DM type 2 (DM2) begins decades before their
diagnosis. This type of diabetes is caused by insulin
resistance, also called glucose intolerance, which occurs
when the insulin is not properly exploited by cells,
causing increased blood glucose (hyperglycemia). This
causes the pancreas further increase the insulin produc-
tion, gradually weakening the pancreas until the insulin
production and secession is exhausted.'®

The holder of DM2 normally does not present
ketoacidosis, because the blood glucose rises slowly,
until the onset of symptoms.*

Continuos glucose monitoring

Blood glucose monitoring includes check your
blood glucose level at different times of day, reflecting
the effect of drugs and feeding of diabetic. Monitoring
is essential to diabetic, because the increase in blood
glucose results in damage as the white blood cells
(leukocytes) do not function properly favouring infec-
tions and increasing the body’s vulnerable.'*

The monitoring of blood glucose prevent large fluc-
tuations of the same, reduction in 76% the risk of
developing primary retinopathy, 54% of delayed pro-
gressive retinopathy, 39% less likely to develop
microalbuminuria and 60% decrease in the number of
cases of neuropathy clinic.!

The tests must be made before meals and in the post-
prandial (2 hours after the meal). The average of nor-

Carb counting in diabetes mellitus
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mal and acceptable blood glucose, for diabetic individ-
uals, is approximately 70 to 135mg/dL before and
> 160 mg/dL after small and large meals, respectively,
and between 110 to 150mg/dL before sleeping, to
avoid nocturnal hypoglycaemia.'

Treatment and control of diabetes mellitus

The treatments of individual DM patient based on
the use of medicines (insulin and anti-diabetic drugs) to
regulate blood glucose, balance diet and practice a reg-
ular physical exercise.

Treatment with exogenous insulin

The daily needs of insulin vary with the age, daily
routine, usual diet and, mostly, the presence or absence
of any residual insulin secretion."

The insulins are named according to their action, and
most currently used are: “Ultrafast” (Lispro or Aspart)
with less than 15 minutes to start the action and effec-
tive duration of 2 to 5 hours; “Fast” (Regular) began
their action on 30 minutes and with effective duration
of 3 to 6 hours; “Basal-insulin” or basal (Intermediate,
NPH or Slow) has beginning of the action in 2 to 4
hours and effective duration of 10 to 18 hours, and
“Long-acting” (Ultra-slow or Glargina) taking early
action in 2 to 6 hours and effective duration of up to 24
hours."

In conventional insulin therapy, the patients using
one or more fixed doses of slow-action insulin (basal)
per day, associated with the rapid-action insulin. This
scheme is associated with higher rates of glycosylated
hemoglobin and low flexibility the schedules of meals
and practice of physical exercises.?

Multiple-dose insulin treatment, which can also be
called intensive treatment, includes a dose of basal-
insulin (represents 40 to 60% of total insulin and its
goal is to block the liver glucose production) and other
extra insulin to glucose possible correction. This model
aims to copy the pattern of physiological insulin secre-
tion in response to food intake.'®

The insulin pump is a mechanical device, with
electronic control, able to continuous subcutaneous
insulin infusion through catheter inserted through the
abdomen. The pump works continuously injecting a
dose of basal-insulin and when food, the patient con-
trols the device to release an amount of ultra-fast
insulin, enough to cover the glucose from food.*

Physical exercises

The regular physical activity is extremely beneficial
to the DM patient because it produces an increase in the
uptake of glucose by the skeletal muscle, independent
the insulin action. In period after exercise the capture

of the glucose as glycogen is still synthesized, this
effect on insulin sensitivity is 12 to 48 hours after the
end of the exercise.?

Both aerobic exercises such as resistance are given
to holders of DM since the first assists in the mainte-
nance, or reduction of body weight and the second is
beneficial for maintaining muscle mass.?

Healthy diet plan for diabetics

The goal of an individualized food plan aims to
achieve the best possible glycemic control, reducing
the complications arising from hiperglycemias; control
the plasma concentrations of lipids (cholesterol and
triglycerides); maintain or achieve the ideal weight;
and meet the nutritional needs of the patient according
to their age, sex, metabolic state, physical activity,
socio-cultural habits, economic situation and availabil-
ity to food."”

Diet acceptance is essential for DM control in any
age group. Is very common finding difficulty on the
part of patients to follow the diet recommended due to
various meanings associated with food, such as: happy
to eat and freedom when eat. Sweets seem extremely
desired for these patients.?

The diet plan composition by diabetic should like a
healthy individual: 50-60% of total energy expenditure
(TEE) of total CHO (with 14 of the total fibre each
1,000 kcal); 25-35% of fats (< 7% saturated FA (SFA),
10% of polyunsaturated FA (PUFA), 10-15% monoun-
saturated FA (MUFA) and < 200 mg/day by choles-
terol); and 0,8 to 1 g of protein/kg of body weight'.

Currently, the carbcounting has allowed the DM
patient consume foods with more diversity through the
counting of CHO present in each of these foods.

Carb Counting

The carb counting should be placed within the con-
text of healthy eating, this method combines adequate
nutrition with adjustments in insulin dosage.

According to American Diabetes Association,
regardless of the type or source, the total amount of
CHO intaked (being complex or simple) be trans-
formed in glucose. How is the amount of CHO that has
greater impact on blood glucose, be able to calculate
the amount of insulin to be administered to appropriate
metabolism of glucose from the CHO.”!

The CHO should represent 50 to 60% of TEE.*

There is no difference between simple and complex
CHO in relation to the speed glycemic increase. Fac-
tors that may influence the absorption of glucose by the
body are: presence of soluble fibre, fats and proteins in
the same meal that the CHO; method of cooking (heat-
ing) of food; and the division of meals.»

Study?® reinforced the idea that simple CHO can be
consumed within its recommendations. This research
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argues that both the starch as the sugar are formed by
units of molecules of glucose and both are rapidly
metabolized by the body.

The starch are hydrolysates to be digested the glu-
cose to be absorbed, such as occurs when we consume
the sucrose. The body uses both in the same, failing to
distinguish the origin of each.

The CHO is the nutrient that most affects blood glu-
cose because it is converted to glucose in its entirety
(100%), and the conversion into glucose can take 15 min-
utes to 2 hours. The CHO non-refined, that have their nat-
ural fibre intact, should be prioritized by contributing to
greater satiety; have property to be connected to choles-
terol and provide lower glycemic index.°

The protein recommendation is 15 to 20% of TEE,
or 0,8 to 1,0 g/kg of body weight. Excessive protein
intake will have kidney problems in diabetics.”’

The fats, because they contain less oxygen that the
CHO and protein, provide more energy. The recom-
mendation for daily intake is 25 to 35% of TEE. The
American Diabetes Association recommends that the
total amount of fats (30% of TEE) is < 7% of SFA, and
total fats remaining 53% is divided into MUFA and
47% of PUFA.'»

The proteins and fats not raise blood glucose as both
the CHO (Protein: 35 to 60%; fats: 10% of conversion
into glucose).”

Currently the carbohydrate counting can be inserted
into daily life of the individual through two methods:
method of replacing or method of the sum in grams of
CHO.

Basic carb counting (Exchange list)

Foods are divided into groups so that each serving
contains 15 g of CHO, being grouped in a table. This
table is divided into categories, based on the nutritional
function and chemical composition of food®. Table I
contains various substitutions.

When using the table, can bring the values up or
down in order to facilitate the calculations. The change
from 8 to 22g of CHO is regarded as 1 equivalent of the
table. It is estimated that 1 portion of the group is equal
to 15 of CHO.*!

The DM2 should not use the advanced carb counting
per not to use the insulin injection, thus easing the amount
of CHO to be consumed should not be held. The
exchange system is more appropriate to this patient.®

Throughout new therapy is needed greater effort
from the patient, and also great care by the nutritionist
is necessary to follow certain steps for the success of
therapy that includes calculating the amount of CHO
provided to the patient; assess how much CHO the
patient normally consumes at each meal; distribute the
portions of CHO among the meals (4 to 6/day); offer to
patient a list of foods and their equivalents in CHO
(Exchange list); tell to patient the need to consume the
recommended servings of food, without any increase

Table I
Exchange list

Food Portion

Cereal and legumes:
Black-eyed beans 3 soup spoons
Canned corn 2 soup spoons
Cassava/ Yuca/ mandioca (cooked) 1 soup spoon
Chicken pie 1 small piece
English potatoes (baked, stew orroast) 2 soups poons

Farofa
French roll (or french Bread)

1 soup spoon
Y5 entire unit or
1 loaf without bread crumb

Espaghetti (sugo or garlic and oil) Y cup of tea
Mashed potatoes 1 soup spoon
Pancake 1 unit
Pastrie 1 unit
Ruffles® potatoes Y2 package of 50 g
Straw potato 2 soup spoons
Sweet potato (baked or stew) 1 soup spoon
White rice 1 soup spoon
Yakissoba (Miojo Lamen®) Y2 package
Breads, Cookies and Corn Flakes
Bread cheese 6 smals units
Carrot cake (without cream) 1 small slice
Cheetos® Y package of 50 g
Corn cake 1 small slice
Corn flakes Y2 cup of tea
Croissant Y2 unit
Light sandwich loaf 3slices
Maize cake 1 small unit
Panettone (fruit cake) with sugar 1 small slice
Popcorn salt 3 cups of tea or 1 microwave’s package
Potato bread 2 small loafs
Simple White cake 1 small slice
Sugar loaf 1 small loaf
Sweet biscuits (without cream) 3 pieces
Sweet popcorn 1 cups or 1 small package
Toast 4 small units or 2 medium units
White bread 1 small unit
White sandwich loaf 2slices
Wholemeal sliced loaf 2slices

Source: Adapted from Pinheiro et al., 20057,

Note: Each portion of food equivalent to an equivalent (15 g carbohydrate).

in the same; monitor blood glucose before and 2 hours
after meals, setting goals of glucose pre-meal and post-
meal; guide to patient the need for a “Food Diary” con-
taining what his consumed at each meal, the amount of
consumed, the glycemia and physical activity under-
taken exercised that day.’

Advanced carb counting

In this method, the CHO contained in each food of
meal should be added, obtaining the necessary infor-
mation in their packs or on the tables provided by nutri-
tionist.

Carb counting in diabetes mellitus
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Is necessary to clarify that the CHO is measured in
grams, but the weight of the food is different from the
amount of CHO that this has. The nutritional information
in package, tells how much CHO exists in a portion, thus,
it is necessary to weigh or measure the portion to be con-
sumed on whether it is equal to that in the package.’!

A essential calculation for foods that require the
addition of other ingredients to be prepared, such as the
case by pudding, chocolate powder and others. The
information contained on the label of pudding refers to
dust and not the product after added milk. To obtain the
correct information, it is also essential to include the
CHO available in milk to be added in product.

The choice of method should be appropriate to the
needs of patient, and many times, both methods can be
used at the same time. The advanced carb counting
offers more precise information, but is more laborious
by requiring that the patient read the labels on food,
weighing and calculate the quantity of food being con-
sumed. The exchange system is more simple to use, but
is less accurate than the previous.*

Advanced carb counting for patients using
Fast-acting insulin

With this method is possible define how the patient
wants to take, and how much will have to administer
insulin to cover what was intaked.’' To proceed prop-
erly it is necessary to understand what some terms
mean as ‘“Basal Rate” which is the insulin dose needed
to correct blood glucose and to calculate it is necessary
to observe the patient’s insulin sensitivity and “Bolus
Rate” which is the insulin dose needed to cover the
grams of CHO intake in the meal. The insulin dose is
calculated according to Insulin-to-Carb ratio (amount
of insulin needed to cover the grams of CHO a meal).°

The insulin-to-carb ratio varies from patient to
patient, but the estimate is that one unit of insulin to
metabolize between 20 to 30g of CHO in children and
15g of CHO in adults.*

It is important to remember that the insulin used to
cover the grams of CHO should be the fast or ultra-fast
insulin.®

Advanced carb counting for patients
with insulin pump

In this therapy the counting of CHO is imperative.
The insulin pump releases 24 hours a basal insulin, imi-
tating the secretion of a normal pancreas. During the
meal the patient needs to adjust the pump to secrete the
bolus rate necessary to cover what will consume.?

Important considerations about carb counting

The Brazilian Diabetes Association recommends that
rapid and ultrafast insulin are administered in 15 to 30

minutes before meals, respectively. The insulin only
should be applied by users who are sure of what will con-
sume. In the case of children and elderly, in which the
consumption and quantity of food to be intaked are
uncertain, the insulin must be administered after meal so
that does not apply a greater or lesser than needed.®

Consumption of sugar and sweets

The diabetic may include sugar in their food pro-
vided the total of CHO provided by him is counted in
their diet®. The sucrose should be replaced by other
CHO and not simply increased in food plan.*

Important to remember the damage that hyper-
glycemia causes the body because when there is eleva-
tion of blood glucose, the glucose is sticking to cellular
proteins preventing them to divide properly, can result
in atherosclerosis. Can also occur greater serotonin and
dopamine production of brain, to consume the sugar,
and can say that the sugar must addiction and glucose,
when in excess, cannot be fully exploited by the body,
being accumulated in form of fat.*

Intake of food high in fiber

Fibers decrease the absorption of CHO so consume a
food rich in fiber (having more than 5g of fibre in its
composition) you must subtract the amount in grams of
fibre of the total quantity of CHO®. Example: 100 g of
cooked black beans contains 14 of CHO total and 8,4 g
of total fiber. The amount of CHO available to be con-
verted into glucose is 14-8.4 gy 5.6 g.

Intake of high protein diet and greasy foods

Even if not increasing both the glucose as CHO, the
protein must be accounted for when intaked in excess.
As was informed, only 35 to 60% protein is converted
into glucose,* but when the meal is, for example, in a
barbecue, the conversion must make as follows. Exam-
ple: 180 g of meat contains 50 g protein, 50 g protein x
0,6 (60% of the amount of protein converted to glu-
cose) will be equal to 30 g of CHO.

With respect to consumption of a meal rich in fat
(more than 35% of TEE), is not recommended for dia-
betics, who already has dyslipidemias predisposition.'*

Alcoholic drinks consumption

The alcohol consumption, when intake alone,
increases the risk of hypoglycemia. That’s because the
substrates of gluconeogenesis (pyruvate, oxaloacetate
and glycero-P) are being used in ethanol metabolism.”

The intake of alcohol should not be counted in the
counting of CHO because the alcohol is not con-
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verted to glucose but metabolized in a similar way to
fat.”

Important of nutricionist in carb counting
At the beginning of the use the method may occur abuse

by the patient at the time substitutions, however, as time
passes you can see gradual reduction of caloric intake that

patient, and also considerable reduction of its values of
glycosylated hemoglobin. If supposes that the improve-
ment in blood glucose can occur due to the increased num-
ber of monitoring and glycemic corrections.*

The main barrier to the use carb counting is the lack
of guidance from experts. The survey conducted by the
Brazilian Diabetes Association in 2006 on this site,
announced that 59% of respondents (138 votes) never
received information about this therapy.*

Table II
Menu example using advanced carb counting
X Otd CHO Protein Fat

Meal Food Measure Home (e/ml) (2) () ()

Breakfast Whole milk 1 small glass 200 ml 11.52 7.44 7.68
Sustagem® 2 soup spoons 36g 19.50 7.05 1.05
French roll 1 loaf 50¢g 28.40 4.71 1.27
Margarine 2 tea spoons 8g 0 0 5.06¢g
Total macronutrients of the meal (g): 59.42 19.20 15.61
Units of insulin needed for food: 59.42 + (19.2 x 0.6) =70.94 + 15=4.72 Ul

Snack Banana 1 small unit 40¢g 9.36 0.42 0.19
Total macronutrients of the meal (g): 9.36 0.42 0.19
Units of insulin needed for food: 9.63 + (0.42 x 0.6) =9.88 + 15=10.65 UI

Lunch White rice 4 soup spoons 100 g 25.47 2.32 1.18
Black-eyed beans 5 soup spoons 200 g 16.60 6.68 3.20
Grate red beetroot 4 soup spoons 64¢g 16.18 6.51 3.12
Crumb chicken 1 small filet 80¢g 8.69 18.17 7.98
Water melon juice (without sugar) 1 americam glass 240 ml 15.12 1.29 0.91
Total macronutrients of the meal (g): 71.60 30.35 13.30
Units of insulin needed for food: 71.6 + (30.35 x 0.6) =89.81 + 15=5.98 Ul

Snack Passion fruit juice 1 americam glass 240 ml 4.80 0 0
Salt biscuits 1 small package 31g 20.99 1.99 5.99
Brazil nut 1 handful 40¢g 13.08 6.12 18.56
Total macronutrients of the meal (g): 38.88 8.12  24.56
Units of insulin needed for food: 38.88 + (8.12x 0.6) =43.75+15=2.91 Ul

Dinner Hamburguer bread 1 big unit 70¢g 40.18 6.51 0.14
Grate carrots 2 soup spoons 24 ¢ 4.84 0.50 0.09
Canned corn 4 soup spoons 9%¢g 16.41 3.07 2.30
Canned tuna Y5 can 50g 0 10.00 0
Mayonnaise 1 soup spoon 17¢ 0.23 0.62 10.26
Orange juice (without sugar) 1 americam glass 240 ml 27.60 1.20 0
Total macronutrients of the meal (g): 79.49 21.95 13.26
Units of insulin needed for food: 79.49 + (21.95x0.6) =92.66 +~ 15=6.17 Ul

Evening Whole milk 1 small glass 200 ml 11.52 7.44 7.68

snack Graham crackers 3 pieces 24 ¢ 16.32 2.16 0.24
Total macronutrients of the meal (g): 27.84 9.60 7.92
Units of insulin needed for food: 27.84 + (9.60 x 0.6) =33.6 - 15=2.24 Ul

Total macronutrients Carbohydrates Protein Fat

in the day 286.59 8 52.62%

89.64 g 1.2 g/kgde peso 74.84 ¢ 30.92%

Carb counting in diabetes mellitus
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The main shall of the nutrition professional is clear
to the patient on how best to deal with their disease.
The carb counting is just another strategy for success
with this prerogative.

Meal plan for patient diabetic based
in carb counting

The nutritionist who works with carb counting must
first talk to your patient in order to define their goals
and expectations with the new treatment. Several fac-
tors are responsible for determining the best method to
be applied to this patient, and not just the nutritionist
may pointing them.

Hereinafter are portrayed some cases where the carb
counting is a good alternative for the patient.

Case 1: Male, 34 year-old, DM diagnosed 14 years
ago, uses multiple-dose insulin for treatment and con-
trol blood glucose and does not present other diseases
associated with diabetes. The value of glycosylated
hemoglobin collected in the last month = 6.8%. Weight
=74.5 kg, height = 1.84 m. Reporting that performs all
meals outside the home because the whole day working
in an office, and would like to more flexibility in menu.

The patient described does not have diseases that
prohibit the consumption of processed foods or offered
in restaurants and cafeterias, as your Body Mass Index
(BMI) is within the recommended by OMS/85,* this
person can eat meals rich in CHO previously been tar-
geted as must act to cover the additional Bolus Rate.
The patient can use the basic or advanced carb count-
ing. The diet plan for that patient was based on
FAO/2001,* recital 1.5 as physical activity level (PAL)
and getting as result the value of Basal Energy Expen-
diture (BEE) = 1.743,20 kcal/day and TEE =2,091.84
kcal/day. A menu example, using advanced carb count-
ing, can be found in table II.

From this calculation you can propose a diversified
food and also allow the patient swallow the exact amount
of CHO planned for him. If you replace a food by another
of the list, he should consult the exchange list, if the order
is eating food with a greater or lesser amount of CHO
than the prescribed will be necessary to calculate the
accuracy of insulin to cover the bolus rate.

Case 2: Female, 64 year-old, DM diagnosed 4 years
ago, uses anti-diabetic drugs and the value of the last
glycosylated hemoglobin (collected at 2 months) was
7.3%. She has not kidney problems and sistemic arter-
ial hypertension, but coexists with hypercholes-
terolemia. Weight = 67 kg, height = 1.60 m.

The patient has DM2 and is overweight, so the best
method is basic carb counting (exchange list).

The best estimate is to calculate the TEE by the
method of energetic value adipose tissue® for loss of 2
kg/month, this will cause your blood glucose and cho-
lesterol concentrations decrease. The exchange list
must be submitted to this patient so that it can be used
to vary the food, never added to the diet. This will

allow greater diversity in their food, assisting in adher-
ence to the diet.

Conclusions

The implementation of the technique of carb count-
ing is an important point for its successful treatment
diet. For this, the nutritionist has the role of defining
the goals of the new treatment, calculate the amount of
CHO planned for the patient and distribute it through-
out the day, assist the patient in the choice of food from
the exchange list by equivalent and teach, in the case of
patients with DM, to calculate the ratio between the
amount of CHO that it will consume and the dose of
insulin to be administered to cover bolus rate.

The carb counting, though has a number of advan-
tages, also presents disadvantages as the need to make
constant tests for the monitoring of blood glucose, abil-
ity to determine the quantity of CHO contained in
home food, constant concern to measure whether the
portions of food for consumption and, in children the
concern and vigil and watching the possibility of hypo-
glycemia.

Carb counting is not the solution to people with DM,
but it is a very useful tool, that can improve the coexis-
tence of patients with the disease and society.

We are must remember that, currently, there are sev-
eral options for dietary treatment by DM and one of
them is the carb counting. Therefore, other treatment
options can be displayed more depending on the type of
diabetes and patients.

It is the duty of nutritionist with all new treatments
proposed for improving the quality of life of their
patients that is, in the case of the patient with DM,
enabling it supplies in places as diverse any other
individual in society.

It is noted that the process of nutrition education of
the diabetic patient is essential for the prevention of
complications associated with the disease, since often
the diabetic is not informed about the seriousness of the
disease and thus, prefers ignore it and just starting
treatment when complications are already installed.
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Resumen

En el campo de la nutricion artificial por via parente-
ral (NP) se debate en torno a la aplicacion de conceptos
como estandarizacion, individualizacion, protocolizacion
o normalizacion. Las Unidades de Nutricion Artificial
(UNA) que disenan o revisan su sistema de provision de
NP deben tener en cuenta las referencias metodoldgicas y
normativas existentes asi como los recursos de que dis-
pone para realizar el proceso. El objetivo de este trabajo
consiste en revisar y evaluar las posibilidades existentes
para disenar un proceso eficiente y seguro aplicando la
metodologia de la mejora continua de la calidad. Se revi-
san los requerimientos actuales en términos de calidad de
formulacion, seguridad y contencion de costes asi como
los recursos disponibles para no mermar las posibilidades
de adaptar el tratamiento a las necesidades del paciente ni
comprometer su eficacia. La solucion al problema de si el
enfoque escogido en el sistema de provision de NP es ade-
cuado debe venir de la revision de la calidad del servicio a
través de la evaluacion de indicadores tanto de proceso
como de resultado. En esta labor el farmacéutico del hos-
pital juega un papel relevante como agente garante del
cumplimiento de las normas de buena practica.

(Nutr Hosp. 2010;25:26-33)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4522

Palabras clave: Protocolizacion. Nutricion Artificial por via
Parenteral.

La Nutricién artificial por via parenteral (NP) es una
técnica de soporte vital que ha demostrado su utilidad
en pacientes en los que no es posible la alimentacion
por via digestiva. Se trata de un proceso complejo en su
organizacion e implementacién por cuanto implica a
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PROTOCOLISATION OF PARENTERAL
ARTIFICIAL NUTRITION. METHODOLOGICAL
AND ORGANISATIONAL BASES FOR PROCESS

DESIGN AND REVIEW

Abstract

In the field of parenteral artificial nutrition (PN) there is
debate over the application of such concepts as standardis-
ation, individualisation, protocolisation and normalisa-
tion. Artificial Nutrition Units (ANU) that are designing or
reviewing their PN provision system must take into
account the existing methodological and regulatory refer-
ences as well as the resources available for implementing
the process. The aim of this article is to review and evaluate
the possibilities that exist for designing an efficient, safe
process, applying the methodology of continuous quality
improvement. Current requirements are reviewed in
terms of quality of formulation, safety, and cost contain-
ment, as well as the resources available to avoid jeopardis-
ing the possibilities of adapting the treatment to suit
patient needs or compromising its efficacy. The solution to
the problem of whether the chosen approach in the system
of PN provision is appropriate must come from review of
the quality of service through the evaluation of indicators
both of process and results. In this task, the hospital phar-
macist plays a significant role as an agent in guaranteeing
compliance with good practice guidelines.

(Nutr Hosp. 2010;25:26-33)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4522

Key words: Protocolisation. Parenteral Artificial Nutrition.

diferentes servicios y profesionales con perfil muy
variado. En los ultimos afios existe un amplio debate en
torno a la aplicacion en dicho proceso de conceptos
como estandarizacion, individualizacién, protocoliza-
cién o normalizacién (tabla I). En este contexto las
Unidades de Nutricion Artificial (UNA) que disefian o
revisan su sistema de provisién de NP deben tener en
cuenta en primer lugar las referencias metodoldgicas y
normativas existentes asi como los recursos de que dis-
pone para realizar el proceso. Entre las referencias cabe
destacar los estandares establecidos por el Grupo de
Trabajo de Nutricién de la SEFH'?, la seguridad en la
preparacion de las mezclas?®, asi como las recomenda-



Tabla I
Caracteristicas de los distintos enfoques que pueden
darse en el diserio de un proceso de NP

Enfoque Caracteristicas

Estandarizacion Se aportan macronutrientes en proporcion
muy similar y adaptados en base a un tinico
pardmetro; se usan pocas mezclas (3-4) y

siempre preparadas de antemano.

Individualizacion Se aportan macronutrientes en proporciones
muy variables y adaptadas en funcion de
multiples pardmetros; se usan
mayoritariamente mezclas extempordneas

hechas “de novo”.

Protocolizacion o
normalizacion

Se aportan macronutrientes en proporciones
variables pero previamente acordadas y
adaptadas en funcién de algunos pardmetros
también acordados de antemano; suelen
usar en parte mezclas ya preparadas,
nutricién parenteral modular y pocas
mezclas extempordneas hechas “de novo”.

ciones sobre aportaciones de macro y micronutrientes*.
En segundo lugar es clave identificar el “case-mix” de
las unidades clinicas que van a utilizar la NP ya que en
funcién del tipo de pacientes que debamos atender el
enfoque de nuestras actividades va a cambiar radical-
mente: no es lo mismo dar servicio a una unidad de cri-
ticos que a una unidad de cirugia digestiva en la que no
se hacen trasplantes. Finalmente el proceso de NP debe
congeniar las visiones de diferentes profesionales, el
farmacéutico formulista, el clinico y el gestor de recur-
sos, adaptandose y modificindose en funcién del resul-
tado de la evaluacion de los indicadores de rendimiento
asi como los resultados clinicos obtenidos. Las activi-
dades de evaluacion y mejora de la calidad deben for-
mar parte del proceso de nutricién artificial, siendo un
aspecto clave del desempefio de las UNAS.

Las limitaciones necesarias que puedan establecerse
en términos de calidad de formulacién, seguridad y
contencién de costes no deben mermar las posibilida-
des de adaptar el tratamiento a las necesidades del
paciente ni comprometer su eficacia. Para ello deben
aplicarse todos los recursos disponibles actualmente
con habilidad e imaginacion. El objetivo de este trabajo
consiste en evaluar las posibilidades existentes para
disefiar un proceso eficiente y seguro, basandonos en la
metodologia de evaluacién y mejora de la calidad.

Estandares de calidad farmacéutica en la
preparacion de unidades de NP

El arte de mezclar los multiples componentes de una
NP de una forma efectiva y segura constituye un reto de
primera magnitud para cualquier farmacéutico,
teniendo en cuenta las multiples posibilidades de inte-
raccion fisico-quimica entre dichos componentes®. Lo

que mds preocupa al farmacéutico formulista son las
interacciones quimicas entre los componentes (por
ejemplo oxidacién de las vitaminas), la estabilidad de
la emulsién de lipidos, la posibilidad de precipitacién
de sales inorgénicas (por ejemplo la precipitacién cal-
cio-fosfato), la contaminacién bacteriana y los errores.
Para prevenir la aparicién de estos problemas el farma-
céutico debe establecer lo que, empleando la termino-
logia al uso en gestién del riesgo, se conoce como
barreras. Una de estas barreras consiste en conocer de
antemano como se comportan las mezclas que prepara
respecto a las cuestiones citadas anteriormente, que-
dando establecido que asi debe hacerse tanto en las
referencias nacionales? como en las internacionales®*.
En la practica no es posible cumplir con los estandares
de calidad farmacéutica sin un cierto grado de estanda-
rizacion. Esta estandarizacion afectara ademads a aspec-
tos clinicos como son los limites en los aportes de
macronutrientes o el balance calorias/proteinas ya que
segun la ASPEN el farmacéutico debe comprobar que
las NP que prepara son coherentes i se adaptan a las
necesidades del paciente’.

Por otro lado actualmente existe un amplio cuerpo
de conocimiento sobre la estabilidad y compatibilidad
de las mezclas de NP. En lo que respecta a la estabili-
dad del componente lipidico por ejemplo, un reciente
trabajo ha determinado la ventana de estabilidad de
mezclas MCT/LCT en un abanico de NP capaz de
cubrir la mayoria de las necesidades de los pacientes,
analizando los extremos clinicamente relevantes en las
concentraciones de macronutrientes y electrolitos’. Por
lo tanto las referencias sobre la estabilidad fisico-qui-
mica de las mezclas para NP son amplias y variadas y
permiten actuar con seguridad al farmacéutico formu-
lista en situaciones muy diferentes; siempre que nos
movamos dentro unos limites razonables no puede
considerarse que garantizar la ausencia de problemas
de formulacién sea un obstaculo para la individualiza-
cién de los tratamientos.

Eficiencia y seguridad en NP

La individualizacién de la NP, tal y como se define
en la tabla I, a priori incrementara los costes ya que
necesita mas dedicacion del farmacéutico, mas tiempo
de técnico mezclador, comporta un mayor nimero de
productos a gestionar e implica una reduccién de las
oportunidades de la economia de escala. Por otro lado
la individualizacion de los tratamientos dificulta la tra-
zabilidad de los mismos y la asignacién de costes por
paciente. El gestor de recursos va a presionar para que
se estandaricen los tratamientos ya que algunos traba-
jos publicados han evidenciado que un elevado grado
de estandarizacién reduce los costes de la NP. Pichard
y cols.® encontraron que un proceso basado en la utili-
zacion de tres inicas formulaciones de NP adquiridas
como bolsas tricamerales y utilizadas en la sala de hos-
pitalizaciéon como cualquier otro producto de fluidote-
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rapia, reducia los costes a la mitad; en su proceso las
bolsas eran mezcladas y aditivadas con vitaminas u oli-
goelementos en la propia sala. Los resultados de este
estudio tienen una validez externa cuestionable por
cuanto el mezclado y la aditivacién en planta no cum-
ple con los estandares de practica farmacéutica ni de
seguridad, favoreciéndose ademads el uso inapropiado
de estos productos lo que a la postre puede redundar en
un aumento del consumo y del gasto. Como se comenta
mas adelante los resultados del enfoque de estos auto-
res en términos de indicadores de calidad no es bueno.
La gran complejidad de las formulas hace que 1a NP sea
un procedimiento especialmente vulnerable a errores y
que si estos se producen y llegan a los pacientes causen
dafios en una elevada proporcién. La NP se incluye
entre los denominados “medicamentos de alto riesgo”
y se recomienda adoptar las medidas de seguridad pro-
pugnadas en todos los procesos de prescripcion, prepa-
racion, administracioén y seguimiento®. El Institute for
Safe Medicine Practices (ISMP) apunta como medida
clave para reducir el riesgo de errores el estableci-
miento de protocolos que definan las cantidades maxi-
mas y minimas de nutrientes y aditivos en las mezclas
de NP garantizando su estabilidad y compatibilidad. La
disponibilidad de preparados tricamerales de composi-
cién cada vez mas variada y con un coste de empleo
mas reducido podria también apuntarse como una
mejora en la seguridad; sin embargo persisten algunas
dudas sobre aspectos relacionados con la generacion de
particulas de plastico tras la rotura de los sellos que
separan los componentes, asi como sobre el tamafio de
particula de los lipidos de este tipo de preparados que
podria no cumplir con los estandares de calidad esta-
blecidos por la USP. La infusién intravenosa de mez-
clas de lipidos con un contenido de particulas grandes
superior a la admitida por la USP tiene efectos téxicos
en animales de experimentacion; sin embargo existe un
déficit de informacién sobre la seguridad en humanos
de la NP preparada con distintas emulsiones de lipidos
en funcion de si se cumplen o no los referidos estdnda-
res''. En este contexto imperativo de eficiencia y segu-
ridad debe considerarse la posibilidad de la externali-
zacion del servicio de preparacién de NP; la industria
farmacéutica tiene una amplia capacidad de produc-
cion segura y eficiente y algunos estudios apuntan que,
en funcion del tipo de preparado que se considere, esta
externalizacion puede ser ventajosa para el hospital en
términos de coste y satisfaccidn de los profesionales
implicados en el proceso de la NP2,

(Es posible compatibilizar calidad, seguridad
y eficiencia con individualizacion?
Redimensionando el problema

La individualizacién del soporte nutricional es nece-
saria para poder cubrir la multiplicidad de situaciones
clinico-patolégicas que manejan habitualmente las
UNA, al menos en los hospitales generales. Las UNA

deben plantearse cual es el nivel 6ptimo de individuali-
zacion que quieren alcanzar y de que recursos disponen
para aumentar la seguridad de las operaciones de mez-
clado en cuanto a estabilidad y compatibilidad, hacer
mas eficientes las tareas de preparacion y hacer mas
seguro el proceso de prescripcién-preparacién admi-
nistracion.

La composicion de las férmulas estandarizadas se
basa en un perfil estandar de paciente candidato de NPy
en las recomendaciones de consenso generales de
soporte nutricional, lo que permite cubrir una amplia
gama de situaciones clinicas y metabdlicas. Sin
embargo, su adecuacion en pacientes con situaciones
clinicas complejas presenta algunas dudas ya que no
incluyen nutrientes especificos catalogados por algunos
autores como farmaconutrientes, son rigidas en la rela-
cién entre los diferentes nutrientes aportados y en gene-
ral no se adaptan a perfiles especificos (estrés, insufi-
ciencia renal, encefalopatia...). Segtn Llop y cols." las
férmulas individualizadas son de mayor aplicacién en
pacientes con situacién clinica compleja lo que incluye
el fracaso de uno o mds 6rganos vitales y la larga dura-
cion (entre el 25% y el 40% de los casos). Las diferen-
cias entre féormulas estandarizadas e individualizadas
consisten en la necesidad de utilizar composiciones dife-
rentes de aminodcidos (y no tanto en la cantidad de nitr6-
geno total), el menor aporte de lipidos y el mayor aporte
de glucosa. Para hacer frente a la necesaria individuali-
zacion los Servicios de Farmacia tienen diferentes
opciones que ya se han comentado anteriormente y que
no son necesariamente excluyentes: la fabricacién por
terceros que actualmente esta regularizada y contem-
plada en la legislacién vigente o el uso de preparados
binarios o ternarios fabricados por la industria. El servi-
cio puede optar por recurrir a la fabricacion por terceros
de forma parcial para determinadas mezclas en funcién
de su complejidad y coste, manteniendo activas otras
lineas de produccion propia para el resto de mezclas. El
uso de preparados binarios y ternarios (y a los que nos
hemos referido anteriormente como tricamerales) da
lugar a la practica conocida como NP modular que se
basa en afiadir nutrientes a los mismos, reduciendo de
forma dréstica la necesidad de formular a partir de los
productos basicos. La NP modular reduce de forma sig-
nificativa las operaciones de manipulacién y trasvase de
liquidos', incrementando consecuentemente la seguri-
dad al reducir las oportunidades de error y reduciendo
los costes a través de un menor tiempo de dedicacion del
técnico mezclador. Un inconveniente de esta practica
radica en la relativa ausencia de datos de estabilidad y
compatibilidad para manipulaciones no contempladas
en la ficha técnica del producto asi como las dudas sobre
seguridad apuntadas anteriormente.

En definitiva con los recursos actualmente disponibles
es posible hacer frente a un ajuste fino de las mezclas de
NP a las necesidades de pacientes en situaciones clinico-
patoldgicas muy diferentes. Si se aborda de forma racio-
nal y con el necesario consenso entre las partes implica-
das, la individualizacién de la NP no comporta un
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aumento desproporcionado de los costes ni compromete
la seguridad y calidad de los productos finales.

El abordaje seguro y coste-efectivo de la NP:
la protocolizacion en base al uso de mezclas
de NP normalizadas

La UNA de nuestro hospital opté hace ya afios por tra-
bajar con una oferta de mezclas nutricionales previa-
mente establecidas y de estabilidad contrastada tal y
como se refleja en el concepto de normalizacién de la
tabla I. Se trata de una via intermedia que trata de com-
paginar las ventajas de la estandarizacion y la individua-
lizacién. La oferta se establece en base a un abordaje
organoespecifico, unas proporciones de macronutrien-
tes variables en funcién del grado de estrés y una adapta-
cién a necesidades caldricas variables. Es fundamental
que las UNA se planteen cuantas mezclas de NP nor-
malizadas diferentes necesitan ya que algunos autores
han puesto de manifiesto que el uso de mezclas norma-
lizadas puede asociarse a déficit de calidad'. Por otro
lado Martinez Romero y cols.'* han demostrado que un
75% de los pacientes metabolicamente estables que
requieren NP cubren sus necesidades con solo tres for-
mulaciones normalizadas que se habian disefiado espe-
cificamente en funcién de les caracteristicas de los
enfermos que atienden (“case mix”). Por lo tanto el
problema no estriba tanto en si utilizamos mezclas nor-

malizadas o no sino en si la oferta, tanto cuantitativa
como cualitativa, es suficiente para satisfacer las nece-
sidades de un elevado porcentaje de nuestros pacientes.

La UNA de nuestro hospital trabaja en un centro de
450 camas que es de referencia en la region y que dis-
pone de todas las especialidades médicoquirtrgicas
exceptuando transplantes y cirugia cardiaca. Nuestra
unidad ha optado por ofrecer una bateria de mezclas nor-
malizadas que contemplan la administracién por via
periférica o central, asi como la presencia o no de estrés
metabodlico (serie S o N). La presencia de estrés indica la
utilizacién de perfiles especificos en la composicién de
aminodcidos y de lipidos. Para las mezclas de adminis-
tracion por via central se contemplan grados crecientes
de necesidades caldrico-proteicas tal y como aparece en
la tabla II. De acuerdo con la politica de provisiéon de un
servicio de NP eficiente y seguro la preparacion en nues-
tro Servicio de Farmacia, las prescripciones tanto de
mezclas normalizadas como individualizadas pueden
atenderse usando distintas formas de preparacion en fun-
cién de la demanda asistencial, los costes de preparacion
o la propia complejidad. Asf por ejemplo nuestra unidad
de mezclas intravenosas recurre a la preparacion por ter-
ceros si la demanda sobrepasa en un momento dado su
capacidad operativa y recurre habitualmente a la NP
modular usando bolsas tricamerales cuando el protocolo
asi lo permite. Durante el afio 2008 nuestra unidad pre-
paré unas 6.300 mezclas; en un 30% de los casos estas se
hicieron a partir de productos basicos (aminodcidos, lipi-

Tabla II
Oferta de NP normalizadas en nuestro centro. Serie N para pacientes sin estrés metabolico, serie S para pacientes
con estrés metabdlico, serie IR para pacientes con insuficiencia renal y serie [H para pacientes con insuficiencia hepdtica

Programa Volumen (ml) Calorias N2 (g) Kcal/N2
Perif. Hipocaldrica 2.000 440 9.4 46
Perif. Normocaldrica 2.800 1.100 9 122
N1 1.200 1.000 7 142
N2 2.250 1.500 10,5 142
N3 2.425 1.900 14 135
N4 2.700 2.300 16 143
N5 2.750 2.600 18 144
S1 1.200 1.000 9,7 103
S2 2.400 1.300 13,6 95
S3 2.350 1.700 17,4 97
S4 2.450 2.100 19,4 108
S5 3.050 2.300 233 98
IR1 1.100 800 5,3 151
1IR2 2.000 1.200 9,7 124
1IR3 1.750 1.500 10,75 140
IR4 2.100 1.900 5,8 327
IR5 2.300 2.300 6,6 348
IH1 1.100 1.200 9 133
TH2 2.200 1.600 12 133
IH3 1.750 1.200 10,75 112
1H4 2.100 1.600 12 133
IH5 2.300 2.100 19 111
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dos, glucosa, etc) aunque solo un 8% las mezclas fueron
realmente individualizadas, es decir no contempladas en
la oferta normalizada. Los motivos mds habituales de
individualizacién son la hipertrigliceridemia (que
implica una reduccion o anulacién del aporte de lipidos)
y la necesidad de restringir volumen. Por lo que respecta
al resto de mezclas para NP, en un 45% fueron de tipo
modular y en un 25% se recurri6 a la fabricacion por ter-
ceros. Es importante destacar que a todas las mezclas y
en funcién de las necesidades se afiaden los electrolitos y
los micronutrientes oportunos (cuya composicion cuali-
cuantitativa también estd normalizada). Estas operacio-
nes se realizan siempre en la unidad de mezclas intrave-
nosas del Servicio de Farmacia. Consideramos que
aunque las UNA opten por usar fabricacién por terceros
o NP modular para atender a sus pacientes, siempre serd
necesario el funcionamiento de las unidades de mezclas
intravenosas que son las que deben realizar el acondicio-
namiento final del producto. Desde el punto de vista de
la seguridad no son aceptables planteamientos como los
de Pichard y cols.® que consiguen una importante reduc-

cién de costes almacenando y usando directamente en
planta bolsas tricamerales. Ademads hay evidencias de
que este abordaje produce malos resultados clinicos y
una elevada incidencia de errores: el propio equipo del
hospital que enfoca la NP de esta manera realizé una
evaluacion de la calidad de su proceso observando que
solo un 14% de los pacientes recibia una cobertura cal6-
rico-proteica adecuada, que habia una importante ten-
dencia a la sobrenutricién y que en un 25% de los casos
no se administraban los micronutrientes necesarios'”.

Evaluar los resultados del proceso y aplicar
el plan de calidad

La solucidn al problema de si el enfoque escogido en
el sistema de provisién de NP es adecuado o no debe
venir de la revision de la calidad del servicio a través de
la evaluacion de los correspondientes indicadores'®!”. En
la tabla III se mencionan ejemplos de indicadores de
calidad especificamente relacionados con la NP y que

Tabla III
Ejemplos de indicadores de calidad propuestos para las unidades de nutricion clinica que pueden ser de aplicacion
en la evaluacion del proceso y el resultado en NP (adaptado de referencias 22 y 23)

Criterio de calidad Indicador Estandar
La administracién de una unidad de NP se realiza sin interrupciones superiores 90%
adh.

. L N.? de unidades de NP sin administrar devueltas a farmacia. <2%

La NP es manejada y administrada correctamente
Casos en los que la administracién de una unidad de NP no se prolonga 95%
mds de 24 h.

No se producen errores en la preparacién y administracién de la NP. 100%
Pacientes en los que la indicacion de la NP figura en las gufas de la ASPEN. 100%
Se evaldan las necesidades energéticas del paciente. 100%

La NP es apropiada Pacientes en los que la NP dura 7 dias o mds. 80%
Pacientes con aporte caldrico medio diario comprendido entre 20y 35 keal/kg. 90%
Porcentaje de pacientes en los que los aportes caldricos estén fuera de rango 80%
en menos del 20% de los dias de tratamiento.

Se valora el cumplimiento de los requerimientos, se hace un seguimiento de las 100%

La NP se monitoriza adecuadamente complicaciones, se adectian las caracteristicas de la NP a las circunstancias
evolutivas del paciente.

. Pacientes en los que se mantiene estable o se produce un aumento en los niveles 65%

LaNPes efectiva P DU
de alblimina o prealbiimina sérica.

Inferior a
Densidad de incidencia de bacteriemias por catéter de NP 2 por cada

1.000 dias
Niimero de pacientes con glicemias comprendidas entre 80 y 150 mg/dl 100%

LaNPes segura
Ntmero de pacientes sin complicaciones hepatobiliares.* 95%
Ntmero de pacientes sin complicaciones mecénicas relacionadas con la 98%
inserci6n de la via central.

* La definicién de complicacion hepatobiliar varfa mucho segiin los autores por lo que cada equipo deberd decidir por cual opta.
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han sido propuestos en algunas publicaciones recien-
tes?. La metodologia de los programas para mejorar la
calidad se basa en la medicién del cumplimiento de los
indicadores de proceso (IP) y de resultado (IR). Los IP
miden el grado de adecuacién de las actuaciones del
equipo a las recomendaciones de las guias de practica
clinica para obtener los mejores resultados. Los IR
miden la calidad real del proceso aunque no son ttiles
para determinar donde estin las oportunidades de
mejora y muchos factores independientes del propio
proceso de NP pueden influir en estos indicadores. Hay
pocas experiencias publicadas sobre actividades de eva-
luacién y mejora de la calidad de sistemas de NP: ade-
mas de la anteriormente citada de Nardo y cols."” hay que
destacar la publicada por Gomez Ramos y cols.” cuyos
resultados también evidencian la existencia de impor-
tantes oportunidades de mejora. Este tltimo grupo rea-
liza un interesante trabajo de aplicaciéon de medidas
correctoras que consiguen mejorar el cumplimiento de
los criterios de adecuacion (del 17% al 31%) y de seguri-
dad (del 38% al 57%). Cabe sefialar que también en este
caso la mejora de los indicadores se asocia a una impor-
tante reduccién en el uso de dietas estandarizadas que
segun estos autores va ligado a la aparicién de complica-
ciones metabdlicas.

El que la mezcla de NP sea apropiada para el
paciente es un criterio de calidad clave que puede eva-
luarse midiendo una bateria de diferentes indicadores
de proceso. Los resultados de nuestra unidad corres-
pondientes al afio 2008 sefialan que en el 78,5% de los
pacientes habia concordancia entre las necesidades del
paciente y las calorias realmente administradas (calcu-
lada como porcentaje de pacientes cuya media de todos
los dias de tratamiento se situaba dentro del rango 20-
35 kcal/kg). Los resultados varian substancialmente si
el indicador utilizado es mas exigente: asi, por ejemplo,
si se calcula en funcién de los dias que se hacen aportes
caldricos fuera de rango, para el mismo periodo el
cumplimento del indicador de ajuste pasa a ser del
62,4%. Distintos autores han demostrado que la estan-
darizacién implica un peor cumplimento de los indica-
dores que miden el ajuste de la NP a las necesidades del
paciente y por lo tanto un déficit de calidad, especial-
mente en pacientes ancianos y/o desnutridos'>". Un
exceso en el aporte proteico podria por ejemplo incre-
mentar la incidencia de disfuncién hepdtica. Un enfo-
que de normalizacién combinado con actividades de
evaluacién continua de la calidad tiene muchas posibi-
lidades de dar lugar a valores de IP de ajuste altos e
incrementar la efectividad de la NP?'. Es clave identifi-
car a los pacientes en los que se produce un peor ajuste
(por ejemplo ancianos y aquellos que presentan desnu-
tricién inicial) y adoptar medidas en el marco de un
plan de mejora.

Entre los resultados que pueden ser objeto de eva-
luacién hay que sefialar el mantenimiento o mejora
del estado nutricional, la incidencia de complicacio-
nes o la mortalidad durante el proceso. En la tabla IV
se presentan los resultados de nuestra UNA para

alguno de estos indicadores a lo largo de los tres ulti-
mos afios. Nuestro grupo ha objetivado que cambios
importantes en la composicion de las mezclas de NP
normalizadas se acompafian de un aumento significa-
tivo de pacientes libres de complicaciones metaboli-
cas como la hiperglucemia y de diselectrolitemias; en
cambio hemos registrado un aumento de los casos de
hipertrigliciridemia aun cuando los aportes de lipidos
han ido disminuyendo en los ultimos afios. Este
ultimo hecho pone de manifiesto que el seguimiento
de las complicaciones relacionadas con la NP no
puede desligarse de una evaluacién del conjunto de la
farmacoterapia que recibe el paciente, por ejemplo el
uso de emulsiones lipidicas con propofol en los
pacientes criticos.

La evaluacion de los costes del proceso de NP cons-
tituye un dato necesario para evaluar la eficiencia final
del mismo. En el cdlculo de este coste deben tenerse en
cuenta los costes relacionados con los productos far-
macéuticos y el material fungible asi como el de perso-
nal operador; en nuestros indicadores de coste de la
tabla IV no ha sido posible incluir este tltimo valor ya
que solo esta disponible para el afio 2008. El coste rela-
cionado con el mantenimiento de la infraestructura
(campanas de flujo laminar, sala blanca) no se imputa
directamente a la cuenta del proceso de NP ya que,
dedicandose la unidad a hacer mezclas IV diferentes de
la NP, dicho coste es bastante independiente de la acti-
vidad de mezclado para NP. Sobre este indicador
puede influir el indice de mezclas desechadas después
de ser elaboradas; la estandarizacion y la normaliza-
cion tienden a reducir este indice ya que favorecen el
reciclaje de las mezclas no utilizadas mientras que la
individualizacién lo aumenta; en nuestra practica este
indice se ha mantenido estable en los tltimos afios por
debajo del 2%.

Finalmente cabe destacar que para la medicion de
los indicadores de calidad es necesario registrar de
forma sistematica todos aquellos datos que se necesitan
en su cdlculo. El sistema de calidad tiene que tener
establecidos sus procedimientos para recogida y anali-
sis de datos, incluyendo las aportaciones diarias de
nutrientes, la aparicion de complicaciones ligadas a la
administracién de NPy los incidentes relacionados con
la seguridad. En estas operaciones son de enorme inte-
rés los programas informdticos que como Nutridata®*
asisten en la prescripcion, preparacion, dispensacion y
andlisis de bases de datos. El Grupo de trabajo de far-
macia de la SENPE recomienda en su documento de
consenso sobre mezclas nutrientes parenterales® que
dichos programas registren ademas de los datos de
identificacion del paciente, sus datos antropométricos,
los pardmetros bioquimicos y clinicos més relevantes
que permitan el seguimiento nutricional del paciente y
el calculo de sus necesidades nutricionales (factor de
estrés, analiticas) asi como datos ligados a la prescrip-
cién como la indicacién de prescripcidn, el motivo de
suspension de nutricién artificial, las complicaciones
relacionadas con la NP y todos aquellos que se conside-
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Tabla IV
Indicadores de calidad de resultado para pacientes tratados con NP total por via central en nuestro centro

Indicador 2006 2007 2008
Pacientes tratados 290 271 349
Pacientes sin hipertrigliceridemia 93,2% 93,3% 91,3%
Pacientes sin episodios de hiperglicemia grave (> 280 mg/dl) 96,2% 96,3% 97,3%
Bacteriemias (DI) 3,5 5,4 2,7
Pacientes sin complicaciones metabdlicas 86,6% 91% 89,5%
Pacientes sin complicaciones hepdticas 96,6% 97% 97%
Pacientes sin complicaciones electroliticas 83,8% 93,2% 87,1%
Pacientes sin ninguna complicacidn de las anteriores 71,3% 80,8% 76%
Mortalidad durante el tratamiento 21,7% 26,7% 14,9%
Media de dias de tratamiento 17,3 18,2 17,9
Pacientes con menos de 7 dias de duracién excluyendo 15,8% 11,9% 12,7%
“exitus” o retirada por complicaciones

Gasto en NP en euros anuales 206.481 212.157 264.785°
Gasto medio por dia de tratamiento en euros 38,1 40,2 42,0

*Se incluyen los gastos en bolsas para NPT pero no se incluyen gastos de personal. Los cdlculos realizados durante el ailo 2008 sefialan que estos

suponen un 10% del coste de los medicamentos y el fungible.

ren necesarios en la monitorizacién del soporte nutri-
cional.

Conclusiones

Las UNA deben revisar de forma continua el pro-
ceso de NP y los resultados obtenidos para modificar
aquellos aspectos técnicos y/o organizativos que sea
preciso y acercarse o superar los estindares de calidad
que se proponga. En esta labor el farmacéutico del
hospital puede y debe jugar un papel clave como
agente garante del cumplimiento de las normas de
buena préctica establecidas en el centro para la provi-
sién de NP. La necesaria variabilidad en los tipos de
mezclas debe hacerse compatible con el cumpli-
miento de los estdndares de seguridad vigentes y la
optimizacién del coste-efectividad. La protocoliza-
cién del tratamiento y la disponibilidad de mezclas
normalizadas pueden contribuir decisivamente al
cumplimiento de este objetivo. Para ello también es
imprescindible utilizar todos los recursos técnicos y
organizativos disponibles.
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Abstract

Background: A silent intragenic biallelic polymor-
phism (1359 G/A) (rs1049353) of the CB1 gene resulting
in the substitution of the G to A at nucleotide position
1359 in codon 435 (Thr), was reported as a common poly-
morphism in Caucasian populations.

Objective: The aim of our study was to investigate the
influence of the missense polymorphism (G1359A) of
CB1 receptor gene on obesity anthropometric parame-
ters, cardiovascular risk factors and adipocytokines in
patients with obesity and diabetes mellitus type 2.

Design: A population of 60 naive diabetic patients was
analyzed. An indirect calorimetry, tetrapolar electrical
bioimpedance, blood pressure, a serial assessment of
nutritional intake with 3 days written food records and
biochemical analysis (lipid profile, adipocytokines,
insulin, CRP and lipoprotein-a) were performed. The sta-
tistical analysis was performed for the combined G1359A
and A1359A as a group and wild type G1359G as second
group, with a dominant model.

Results: The mean age was 57.44 + 11.7 years and the
mean BMI 37.84 + 6.4, with 14 males and 46 females.
Thirty-five patients (58.3%) had genotype G1359G (wild
type group) and 25 (42.7%) patients G1359A (mutant
type group). Age was similar in both groups (wild type:
56.3 £ 11.8 years vs mutant group: 58.7 + 10 years:ns).
Sex distribution was similar in both groups (wild vs
mutant type groups), males (22.9% vs 24%) and females
(77.1% vs 76%). No differences were detected between
groups in anthropometric parameters, cardiovascular
risk factors, dietary intake and adipocytokines levels.

Conclusion: The finding of this study is the lack of associ-
ation of G1359A polymorphism of CB receptor 1 gene with
obesity, cardiovascular risk factors and adipocytokines.

(Nutr Hosp. 2010;25:34-38)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4356
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RELACION DEL POLIMORFISMO G1359A DEL
RECEPTOR ENDOCANABINOIDE CB1Y LA
RESISTENCIA A LA INSULINA EN PACIENTES
CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

Resumen

Introduccion: Se ha descrito un polimorfismo bialelico
silente (1359 G/A) del receptor CB1 endocanabinoide,
produciendo una sustitucion del nucleotido G por el A en
la posicion 1359 en el codén 435 (Thr), siendo frecuente
en la poblacion Caucasica.

Objetivo: El objetivo de nuestro estudio fue investigar
la influencia de este polimorfismo sobre parametros rela-
cionados con la obesidad, factores de riesgo cardiovascu-
lar y adipocitoquinas en pacientes con obesidad y diabe-
tes mellitus tipo 2.

Material y métodos: Se evalué una muestra de 60
pacientes diabéticos tipo 2 de reciente diagnéstico con
obesidad. Se practico una calorimetria indirecta, una
impedanciometria bioeléctrica, determinacion de presion
arterial, encuesta nutricional de 3 dias y valoracion bio-
quimica nutricional. El analisis estadistico se realizo,
combinando el genotipo G1359A y A1359A como grupo
mutante y como grupo salvaje G1359G (modelo domi-
nante).

Resultados: La edad media fue de 57,44 + 11.7 anos y el
IMC medio de 37,84 + 6,4, con una distribucion por sexos
de 14 varones y 46 mujeres. Un total de 35 pacientes
(58,3%) presentaron el genotipo G1359G (genotipo sal-
vaje) y 25 pacientes (42,7%) G1359A (genotipo mutante).
La edad fue similar en ambos grupos (grupo salvaje: 56,3
+ 11,8 anos vs grupo mutante: 58,7 + 10 afos: ns). La dis-
tribucion por sexos fue similar (genotipo salvaje vs
mutante), varones (22,9% vs 24%) y mujeres (77.1% vs
76 %). No existieron diferencias entre ambos grupos en
variables antropométricas, factores de riesgo cardiovas-
cular, ingesta dietética y niveles de adipocitoquinas.

Conclusion: Nuestros datos muestran una ausencia de
relacion entre el polimorfismo G1359A del receptor
endocanabinoide CB 1y las variables antropométricas,
factores de riesgo cardiovascular y niveles séricos de adi-
pocitoquinas.

(Nutr Hosp. 2010;25:34-38)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4356

Palabras clave: Gen del receptor cannabinoide. Diabetes
mellitus. Insulin resistencia. Polimorfismo.



Introduction

Adipose tissue is an active secretory organ, sending
out and responding to signals that modulate appetite,
insulin sensitivity, energy expenditure, inflammation
and immunity.' Obesity and insulin resistance are asso-
ciated with cardiovascular risk factors, including
altered levels of inflammatory markers and adipocy-
tokines.

In this topic area, the important role played by endo-
cannabinoid system is emerging: it controls food
intake, energy balance and glucose metabolism
through both central and peripheral effects, and stimu-
lated lipogenesis and fat accumulation.>* This system
consists of endogenous ligands 2-arachidonoylglyc-
erol (2-AG) and anandamide (ADA) and two types of
G-protein-coupled cannabinoid receptors: cannabinoid
type-1 receptor (CB1), located in several brain areas
and in a variety of peripheral tissues including adipose
tissue, and CB2, present in the immune system.* A
greater insight into the endocannabinoid system has
been derived from studies in animals with a genetic
deletion of the CB1 receptor, that have a lean pheno-
type and are resistant to diet-induced obesity and the
associated insulin resistance induced by a high palat-
able high-fat diet.> A silent intragenic polymorphism
(1359 G/A) of the CB1 gene resulting in the substitu-
tion of the G to A at nucleotide position 1359 in codon
435 (Thr), was reported as a common polymorphism in
the German population,® reaching frequencies of 24-
32% for the rarer allele (A).

Considering that endogenous cannabinoid system
plays a role in metabolic aspects of body weight and
there is not specific studies in patients with diabetes
mellitus type 2,7 we decide to investigate the associa-
tion of this CB1 receptor polymorphism with insulin
resistance and adipocytokines in this population.

The aim of our study was to investigate the influence
of the missense polymorphism (G1359A) of CB1
receptor gene on adipocytokines and insulin resistance
in the fasted state in naive patients with diabetes melli-
tus type 2.

Subjects and methods
Subjects

A population of 60 naive patients with diabetes mel-
litus type 2 (fasting glucose > 126 mg/dl) and obesity
(body mass index > 30) was analyzed in a prospective
way (research protocol accepted by ethical committee).
These patients were recruited in a Nutrition Clinic Unit
and signed an informed consent. Exclusion criteria
included history of cardiovascular disease or stroke
during the previous 36 months, total cholesterol > 300
mg/dl, triglycerides > 400 mg/dl, blood pressure
> 140/90 mmHg, as well as the use of sulphonilureas,
thiazolidinedionas, metformin, insulin, glucocorti-

coids, antineoplastic agents, agiotensin receptor
blocker, angiotensin converting enzyme inhibitors,
psychoactive medications, drinking and/or smoking
habit.

Procedure

All patients with a 2 weeks weight-stabilization
period before recruitment were enrolled. Weight,
blood pressure, basal glucose, c-reactive protein
(CRP), insulin, insulin resistance (HOMA), total cho-
lesterol, LDL-cholesterol, HDL-cholesterol, triglyc-
erides blood and adipocytokines (leptin, adiponectin,
resistin, TNF alpha, and interleukin 6) levels were
measured at basal time. A tetrapolar bioimpedance, an
indirect calorimetry and a prospective serial assess-
ment of nutritional intake with 3 days written food
records were realized.Genotype of CB1 receptor gene
polymorphism was studied.

Genotyping of CBI gene polymorphism

Oligonucleotide primers and probes were designed
with the Beacon Designer 4.0 (Premier Biosoft Interna-
tional®, LA, CA). The polymerase chain reaction (PCR)
was carried out with 50 ng of genomic DNA, 0.5 uL of
each oligonucleotide primer (primer forward: 5’-TTC
ACA GGG CCG CAG AAA G-3’ and reverse 5’-GAG
GCA TCA GGC TCA CAG AG-3’), and 0.25 uL of
each probes (wild probe: 5’-Fam-ATC AAG AGC ACG
GTC AAG ATT GCC-BHQ-1-3") and (mutant probe:
5’-Texas red- ATC AAG AGC ACA GTC AAG ATT
GCC -BHQ-1-3’) in a 25 uL final volume (Termoci-
clador iCycler IQ (Bio-Rad®), Hercules, CA). DNA was
denaturated at 95° C for 3 min; this was followed by 50
cycles of denaturation at 95° C for 15 s, and annealing at
59.3¢ for 45 s). The PCR were run in a 25 uL final vol-
ume containing 12.5 uL. of IQTM Supermix (Bio-Rad®,
Hercules, CA) with hot start Taq DNA polymerase.
Hardy Weimberger equilibrium was assessed.

Assays

Plasma glucose levels were determined by using an
automated glucose oxidase method (Glucose analyser
2, Beckman Instruments, Fullerton, California).
Insulin was measured by RIA (RIA Diagnostic Corpo-
ration, Los Angeles, CA) with a sensitivity of 0.5
mUI/L (normal range 0.5-30 mUI/L)* and the home-
ostasis model assessment for insulin sensitivity
(HOMA) was calculated using these values.” CRP was
measured by immunoturbimetry (Roche Diagnostcis
GmbH, Mannheim, Germany), with a normal range of
(0-7 mg/dl) and analytical sensivity 0.5 mg/dl.

Serum total cholesterol and triglyceride concentra-
tions were determined by enzymatic colorimetric assay
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(Technicon Instruments, Ltd., New York, N.Y., USA),
while HDL cholesterol was determined enzymatically
in the supernatant after precipitation of other lipopro-
teins with dextran sulfate-magnesium. LDL choles-
terol was calculated using Friedewald formula.

Resistin was measured by ELISA (Biovendor Labo-
ratory, Inc., Brno, Czech Republic) with a sensitivity of
0.2 ng/ml with a normal range of 4-12 ng/ml." Leptin
was measured by ELISA (Diagnostic Systems Labora-
tories, Inc., Texas, USA) with a sensitivity of 0.05
ng/ml and a normal range of 10-100 ng/ml."
Adiponectin was measured by ELISA (R&D systems,
Inc., Mineapolis, USA) with a sensitivity of 0.246
ng/ml and a normal range of 8.65-21.43 ng/ml."” Inter-
leukin 6 and TNF alpha were measured by ELISA
(R&D systems, Inc., Mineapolis, USA) with a sensitiv-
ity of 0.7 pg/ml and 0.5 pg/ml, respectively. Normal
values of IL6 was (1.12-12.5 pg/ml) and TNFalpha
(0.5-15.6 pg/ml).1>1

Indirect calorimetry and anthropometric
measurements

For the measurement of resting energy expenditure,
subjects were admitted to a metabolic ward. After a 12
h overnight fast, resting metabolic rate was measured
in the sitting awake subject in a temperature-controlled
room over one 20 min period with an open-circuit indi-
rect calorimetry system (standardized for temperature,
pressure and moisture) fitted with a face mask
(MedGem;Health Tech, Golden, USA), coefficient of
variation 5%. Resting metabolic rate (kcal/day) and
oxygen consumption (ml/min) were calculated.'

Body weight was measured to an accuracy of 0.1 kg
and body mass index computed as body weight/
(height?). Waist (narrowest diameter between xiphoid
process and iliac crest) and hip (widest diameter over
greater trochanters) circumferences to derive waist-to
hip ratio (WHR) were measured, too. Tetrapolar body
electrical bioimpedance was used to determine body
composition with an accuracy of 5 g'* (Biodynamics
Model 310e, Seattle, WA, USA).

Blood pressure was measured twice after a 10 min-
utes rest with a random zero mercury sphygmo-
manometer, and averaged.

Dietary intake and habits

Patients received prospective serial assessment of
nutritional intake with 3 days written food records. All
enrolled subjects received instruction to record their
daily dietary intake for three days including a weekend
day. Handling of the dietary data was by means of a
personal computer equipped with personal software,
incorporating use of food scales and models to enhance
portion size accuracy. Records were reviewed by a
dietitian and analysed with a computer-based data

evaluation system. National composition food tables
were used as reference."”

Statistical analysis

Sample size was calculated to detect differences over
5% in insulin resistance with 90% power and 5% signifi-
cance. The results were expressed as average + standard
deviation. The distribution of variables was analyzed
with Kolmogorov-Smirnov test. Quantitative variables
with normal distribution were analyzed with a two-tailed
Student’s-t test. Non-parametric variables were ana-
lyzed with the U-Mann-Whitney test. Qualitative vari-
ables were analyzed with the chi-square test, with Yates
correction as necessary, and Fisher’s test. The statistical
analysis was performed for the combined G/359A and
AI359A as a group and wild type G1359G as second
group, with adominant model. A p-value under 0.05 was
considered statistically significant.

Results

Sixty patients gave informed consent and were
enrolled in the study. The mean age was 57.44 £ 11.7
years and the mean BMI 37.84 + 6.4, with 14 males and
46 females.

Thirty-five patients (58.3%) had genotype G1359G
(wild type group) and 25 (42.7%) patients G1359A
(mutant type group). Age was similar in both groups
(wild type: 56.3 + 11.8 years vs mutant group: 58.7 £
10 years: ns). Sex distribution was similar in both
groups (wild vs mutant type groups), males (22.9% vs
24%) and females (77.1% vs 76%).

Table I shows anthropometric variables, without sta-
tistical differences.

Table II shows cardiovascular risk factors. Insulin
and HOMA levels were higher in wild type group than
mutant group, without statistical differences.

Table I
Anthropometric variables
Characteristics 211i5§ g (((i]j5295f;)
BMI 37.8+6.9 38.1£5.9
Weight (kg) 9741182 95.3+15.8
Fat free mass (kg) 53.4+14.8 51.4+12.8
Fat mass (kg) 43.3+t16.1 43.1+£13.9
WC (cm) 113.6+£12.2 118.4+13.8
Waist to hip ratio 0.94£0.1 0.96 £0.09
Systolic BP (mmHg) 137.1+£14.1 136.5+17.5
Diastolic BP (mmHg) 85.1+£8.9 86.2+10.3
RMR (kcal/day) 2,025+617 2,230+ 603

RMR: resting metabolic rate. WC: Waist circumference. No statisti-
cal differences between groups. (¥) p < 0.05, in each group with basal
values.
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Table II
Clasical cardiovascular risk factors

Table IV
Circulating adypocitokines

i e G1359G (G1359A) L G1359G (G1359A)
Characteristics (n=35) (n=25) Characteristics (n = 35) (n=25)
Glucose (mg/dl) 127.7£26.5 1354+£21.3 BMI 37.8+6.9 38.1+5.9
Total ch. (mg/dl) 212.1+36.1 215.1+44.3 IL 6 (pg/ml) 1.82+1.9 1.77£2.8
LDL-ch. (mg/dl) 140.5£34.1 138.5+43.2 TNF-ce (pg/ml) 6.33+4.1 6.71+£3.5
HDL-ch. (mg/dl) 51.6+124 52.6+£9.3 Adiponectin (ng/ml) 31.6+£26.8 31.7+£26.4
TG (mg/dl) 143.1+£75.9 154.2+67.8 Resistin (ng/ml) 3.13x1.1 3.81x2.3
Insulin (mUI/L) 26.7+£21.4 23.5+£19.9 Leptin (ng/ml) 82.9+90.1 90.1£89.1
HOMA 8.6+8.9 7.9+7.1 IL-6: interleukin 6. No statistical differences between groups.

CRP (mg/dl) 7.2%5.5 84+t74

Ch: Cholesterol. TG: Triglycerides CRP: c reactive protein. HOMA:
Homeostasis model assessment. (*) p < 0.05, in each group with
basal values.

Table III shows nutritional intake with 3 days writ-
ten food records. Caloric, carbohydrate, fat, and pro-
tein intakes were similar in both groups, without differ-
ences between allelic groups.

Table I'V shows levels of adipocytokines. No differ-
ences were detected between genotypes.

Discussion

The finding of this study is the lack of association of
the G1359A and A1359A CB1 phenotypes with
anthropometric and biochemical parameters in naive
patients with diabetes mellitus type 2.

The literature supports the notion that endocannabi-
noid system is positioned for regulation of endo-
cannabinoid levels that could influence craving and
reward behaviors through the relevant neuronal cir-
cuitry and metabolic parameters.'® This provide a link
between the consequences of this polymorphism and
the present epidemiological study indicating that the

Table III
Dietary intake

Characteristics (31:3?953) ((3]:35.9??))
Energy (kcal/day) 1,728.7+717 1,781 +658
CH (g/day) 178.4£81 176.2£65
Fat (g/day) 74.8+31 72.6+35
S-fat (g/day) 21.3+12.1 21.7£11.2
M-fat(g/day) 36.2+11.1 35.8+14.2
P-fat (g/day) 73£4.2 7.1£3.1
Protein (g/day) 84.4+28 85.6+24
Exercise (hs./week) 1.71£24 1.59+£2.2
Dietary fiber 14471722 13.94+7.1

CH: Carbohydrate. S-fat: saturated fat. M-fat: monounsaturated fat.
P-fat: polyunsaturated fat. No statistical differences

CB1 receptor G1359A polymorphism may be one risk
factor for susceptibility to obesity. Also, the CB1
receptor is expressed in some peripheral human tissue
studied in relation to the pathogenesis of obesity and
obesity-associated metabolic disorders and marked
down-regulation of the fatty acid amide hydrolase
(FAAH) gene expression was found in the adipose tis-
sue of obese women, suggesting that adipose tissue
may be an important contributor to endocannabinoid
inactivation.”” However in our study, obesity was not
related with this polymorphism. The type of patients
(naive diabetics) could explain this lack of association.

The percentage of GA genotype was (41.6%), simi-
lar that other studies; 43.5%,* but higher than others;
19.6%*' and 33.1%.> The lack of association between
body mass index and this polymorphism is in contrast
with the association detected by Gazerro et al.?* with
SNP G1359A of CB1 receptor, A3813A and A4895A
SNPs of CB1 receptor® and with (G1422A) SNP of
CBI1 receptor.” The inconsistencies between associa-
tion studies may reflect the complex interactions
between multiple population-specific genetic and envi-
ronmental factors. Perhaps, these different results
could be explained by biass in previously studies of the
literature. These previous studies would require com-
position analysis of the diet to determine whether
dietary components could be responsible for the lipid
profile modifications. In our study dietary intake did
not show statistical differences between groups, in this
way our dates have been controled by dietary intake
and previous discrepancies could be explain by this
uncontrolled factor.

Other possibility to explain these discrepancies is
the presence of other polymorphism in CBR receptor
gene. In other study,” the A1422A homozygotes
patients are more abdominally obese. Carriers of
3813G allele had higher level of total body fat and cen-
tral fat deposition,” no association was observed with
A4895G variant. A positive correlation of the
A10908G and T5489C polymorphisms with obesity in
two obese populations has been described.”

Our study did not detected metabolic differences
between genotypes. In the literature, differences have
been detected after an intervention no in basal state.
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First, Ravinet et al.’ found that CB-1 gene-deficient
mice were lean and resistant to diet-induced obesity
and showed reduced plasma insulin and leptin levels.
Second, Alberle et al.?" have shown that carriers of at
least one A allele in CB1 lost more weight and reduced
LDL cholesterol than wild type patients.

The theorical explanation of this published associa-
tion could be due by the adipose tissue. Cannabinoids
modulate the expression of several cellular target genes
via the CB1 receptor dependent pathway.* Perhaps, a
direct role of the endocannabinoid system in lipid and
glucose homeostasis could be speculated in an indepen-
dent way of body mass index in non diabetic patients.

In conclusion, the finding of this study is the lack of
association of G1359A polymorphism of CB receptor
1 gene with obesity, cardiovascular risk factors and
adipocytokines.
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Effect of etoricoxih, a cyclooxygenase-2 selective inhibitor on aberrant crypt
formation and apoptosis in 1,2 dimethyl hydrazine induced colon

carcinogenesis in rat model

P. Sharma, J. Kaur and S. N. Sanyal

Department of Biophysics. Panjab University. Chandigarh-160014. India.

Abstract

Etoricoxib, a second generation selective cyclooxyge-
nase-2 (COX-2) inhibitor had been studied for the chemo-
preventive response at its therapeutic anti-inflammatory
dose in 1,2-dimethylhydrazine (DMH) induced colon car-
cinogenesis in rat model. Eight to ten weeks old male rats
of Sprague-Dawley strain were divided into four groups.
While group 1 served as control and received the vehicle
of the drugs, group 2 and 3 were administered freshly
prepared DMH in ImM EDTA-saline (pH 7.0) (30 mg/kg
body wt/week, subcutaneously). Group 3 was also given a
daily treatment of etoricoxib (0.6 mg/kg body wt orally)
while the group 4 received the same amount of etoricoxib
only, prepared in 0.5% carboxymethyl cellulose. Animals
were sacrificed at the end of 6 weeks, body weight
recorded and the colons were subjected to macroscopic
and histopathological studies. The maximum number of
raised mucosal lesions called the multiple plaque lesions
(MPL) were found in the DMH group which significantly
reverted back in the DMH + etoricoxib group, while very
few MPLs were recorded in the control and etoricoxib
only group. Similarly, the number of aberrant crypt foci
(ACF), the point of future carcinogenic growth, was
recorded more in the DMH group and significantly less in
the DMH + etoricoxib group. The histopathological
analysis showed the presence of severe hyperplasia, occa-
sional dysplasia and aggregates of lymphoid cells in the
localized regions. Etoricoxib group showed near normal
histological features with the crypt architecture and the
surrounding stromal tissue remaining intact. To ascer-
tain the molecular mechanism of such anti-carcinogenic
features the colonocytes were isolated and studied in pri-
mary culture for the evidence of apoptosis by fluorescent
staining and genotoxic changes by single cell gel elec-
trophoresis assay (comet assay) which shows that the
DMH treated animals produced much less apoptotic
nuclei but more comet producing cell, while these fea-
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EFECTO DEL ETORICOXIB, UN INHIBIDOR
SELECTIVO DE LA CICLOOXIGENASA-2,
SOBRE LA FORMACION DE CRIPTAS
ABERRANTES Y LA APOPTOSIS EN UN MODELO
MURINO DE CARCINOGENESIS DE COLON
INDUCIDAD POR 1,2-DIMETILHIDRACINA

Resumen

El Etoricoxib, un inhibidor selectivo de la ciclooxige-
nasa-2 (COX-2) de segunda generacion, se ha estudiado
por la respuesta quimiopreventiva a su dosis terapéutica
antiinflamatoria en un modelo murino de carcinogénesis
colénica inducida por 1,2-dimetilhidracina (DMH). Se
dividié en cuatro grupos a ratas de la cepa Sprague-
Dawley de ocho a diez semanas de vida. El grupo 1 sirvio
de control y recibié el vehiculo de los fairmacos, y a los
grupos 2 y 3 se les administr6 DMH recién preparada en
EDTA-salino al 1 mM (pH 7,0) (30 mg/kg peso corpo-
ral/semana, subcutaneamente). El grupo 3 también reci-
bio a diario tratamiento con etoricoxib (0,6 mg/kg peso
corporal, por via oral), mientras que el grupo 4 solamen-
te recibio la misma cantidad de etoricoxib, preparado en
0,5% carboximetil celulosa. Se sacrifico a los animales al
final de la sexta semana, se registro el peso corporal y se
realizaron estudios macroscopicos e histopatologicos del
colon. El nimero maximo de lesiones mucosas elevadas,
denominadas lesiones en placa miltiples (LPM) se hall
en el grupo DMH, y estaba significativamente normali-
zado en el grupo de DMH + etoricoxib, mientras que se
hallaron muy pocas lesiones LPM en los grupos control y
con solo etoricoxib. De forma similar, el nimero de focos
de criptas aberrantes (FCA), el punto del futuro creci-
miento carcinogénico, se registré6 mas abundantemente
en el grupo DMH y menos significativamente en el grupo
DMH + etoricoxib. El analisis histopatologico mostro la
presencia de una hiperplasia marcada, displasia ocasio-
nal y agregados de células linfoides en las regiones locali-
zadas. El grupo de etoricoxib mostro unas caracteristi-
cas histolégicas casi normales, permaneciendo la
arquitectura de las criptas y el tejido estromal vecino in-
tacto. Para determinar el mecanismo molecular de tales
hallazgos anticarcinogénicos, se aislaron los colonocitos
y se estudiaron en un cultivo primario para evidencia de
apoptosis mediante tincion fluorescente y cambios geno-
toxicos en un ensayo de electroforesis en gel de una tinica
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tures were reverted back with the etoricoxib treatment.
The cytoplasmic expression of COX-2 protein was stud-
ied in paraffin sections of the colon by immunohistochem-
istry with COX-2 specific antibody which showed a very
high presence of this inducible enzyme with the DMH
group while in all other groups of animals it was not visi-
ble or weekly expressed. The anti-inflammatory effect of
the drug, etoricoxib was also validated by a carrageenan-
induced inflammation in rat model which showed an
extremely high anti-inflammatory response within the
dose range used in the present study. Also the growth pro-
file of all the animals remained the same throughout the
six week period of the investigation as there was no
change in the body weight. It appears that apoptosis
remains the dominant anti-proliferative end effect of this
drug, mediated by an inhibition of the proinflammatory
COX-2 isoform although further molecular probings are
needed to arrive at a conclusive agreement in favor of the
chemoprotective use of such drugs in colon cancers.

(Nutr Hosp. 2010;25:39-48)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4603

Key words: Etoricoxib. Non-steroidal anti-inflammatory
drugs. Colon cancer. Aberrant crypt foci. COX-2 expression.
Apoptosis.

Introduction

Non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs)
inhibit the enzyme cyclooxygenase (COX), responsi-
ble for the conversion of arachidonic acid to
prostaglandins (PGs) which are important mediators of
signal transduction pathways involved in cellular adhe-
sion, proliferation, growth and differentiation.! How-
ever, in recent times the NSAIDs, besides their well
established role in relieving pain, fever and inflamma-
tion, have shown an emerging potential for the chemo-
prevention of cancer in colon and other tissues.>* There
are two COX isoforms; COX-1 and COX-2 with dis-
tinct tissue distributions and physiological functions.*
COX-1 is constitutively expressed in many tissues,
whereas the inducible isoenzyme COX-2 is proinflam-
matory in nature and expressed only in response to cer-
tain stimuli such as mitogens, cytokines and growth-
factors.*° The etoricoxib, an important new member of
this class of drugs called the selective COX-2
inhibitors or coxibs, which had a bipyridine structure,
showed favorable tissue retention and particularly suit-
able for the long term cancer chemopreventive effects
because of the lack of its known side effects.’

Previous studies from this laboratory have shown
that COX-2 is upregulated in experimental colon carci-
noma and its inhibition is associated with a reduction in
tumorigenesis by etoricoxib.®* However, the mecha-

célula (ensayo comet), que mostré que los animales tra-
tados con DMH produjeron muchos menos nicleos
apoptoticos pero un mayor niimero de células producto-
ras de comet, mientras que estos cambios revirtieron con
el tratamiento con etoricoxib. Se estudi6 la expresion ci-
toplasmica de la proteina COX-2 en las secciones en pa-
rafina del colon mediante inmunohistoquimica con un
anticuerpo especifico anti-COX-2 que mostro una pre-
sencia muy alta de esta enzima inducible en el grupo
DMH mientras que en el resto de los grupos de animales
apenas se expreso o no se visualiz6. Efecto antiinflamato-
rio del farmaco: el etoricoxib también se validé en mode-
lo murino de inflamacion inducida por carragenina que
mostré una respuesta antiinflamatoria extremadamente
alta dentro del rango de dosis empleado en este estudio.
El perfil de crecimiento de los animales permaneci6 inal-
terado durante las seis semanas que dur6 la investiga-
cion y no hubo cambios en el peso corporal. Parece que
la apoptosis sigue siendo el efecto antiproliferativo final
dominante de este farmaco mediado por la inhibicién de
la isoforma proinflamatoria de la COX-2, si bien se nece-
sitan probandos moleculares adicionales para llegar a un
acuerdo concluyente a favor del uso quimiopreventivo
de tales farmacos en los canceres de colon.

(Nutr Hosp. 2010;25:39-48)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4603

Palabras clave: Etoricoxib. Fdarmacos antiinflamatorios no
esteroideos. Cancer de colon. Focos de criptas aberrantes.
Expresion de la COX-2. Apoptosis.

nism responsible for the antitumor effects of such
COX-2 inhibitors had not been clearly defined. The
present paper showed that apoptosis is the dominant
anti-proliferative end effect of this potentially effective
chemopreventive compound.

Materials and methods
Animals

Six to eight week-old, 80-100 g body weight of male
Sprague-Dawely rats were obtained from the Central
Animal House of Panjab University, Chandigarh. The
animals were housed in polypropylene cages, embed-
ded with rice husk and maintained under hygienic con-
ditions on standard animal feed and a free access to
water. The body weights of the rats were recorded
every week. All of the animal procedures reported here
are according to the guidelines approved by the Ethical
Committee of Panjab University for the use of experi-
mental animals for biomedical research.

Experimental design

Rats were randomly assorted and bodily marked for
identification. Forty rats were divided into the following
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experimental groups: group 1, Control (vehicle treated);
group 2, DMH treated; group 3, DMH + Etoricoxib;
Group 4, Etoricoxib treated. DMH was given weekly at
the dose of 30 mg/kg body weight subcutaneously for 6
weeks. Etoricoxib was given daily at the rate of 0.6
mg/kg body weight orally. 1,2 dimethylhydrazine was
obtained from Sigma Chemicals Co. (St. Louis, MO,
USA) and prepared fresh every week in 1 mM EDTA
saline, pH being adjusted to 7.0 using NaOH solution,
immediately before subcutaneous injection. Etoricoxib
was obtained from Ranbaxy Research Lab (Gurgaon,
India) and prepared in the reported anti-inflammatory
dose freshly in 0.5% sodium carboxymethyl cellulose.
The body weights of all the rats were recorded weekly
until the termination of the experiments.

Gross anatomical observation

All the animals were sacrificed in an overnight fasted
condition, 6 weeks after the beginning of the study. They
were sacrificed under an overdose of ether anesthesia
and around 8 AM to avoid diurnal variation in the para-
meters studied. Colons were removed, flushed with
physiological saline and opened longitudinally. They
were thoroughly examined macroscopically for the pres-
ence of the multiple plaque lesions (MPLs), identifiable
as the raised or non-raised mucosal plaques or nodular
lesions on colonic mucosal surface and considered as the
early centers of tumorigenesis.® The chemopreventive
response was assessed on the basis of MPL incidence,
burden and multiplicity.

Staining and counting of aberrant crypt foci (ACF)

The colonic mucosa was spread flat on glass plate,
fixed in 10% formalin PBS for overnight, stained with
methylene blue (0.1% in PBS, pH 7.1) to aid visualiza-
tion of the ACF." The colons were flooded with the
stain and after 3-4 min the excess stain was rinsed off
with PBS. The ACF were classified as small (1-3),
medium (4-6), or large (> 6) by the number of crypts
per foci." 2 The number and size of ACF in each colon
were counted and recorded.

Histopathological observations

The colonic segments containing the MPL were dis-
sected, fixed immediately in 10% formalin and paraffin-
embedded, sectioned, and stained with hematoxylin and
eosin (H&E) for the histopathological observations.

Immunohistochemistry of COX-2 protein

About 7pm thick paraffin sections of rat colon
were incubated at 60° C in an oven for 30 min for

antigen retrieval and deparaffinized in xylene for 30
min. The sections were then gradually hydrated in a
descending series of alcohol (100%, 90%, 70%, 50%,
and 30%). The non-specific staining was blocked by
incubating the sections with 2% BSA in phosphate
buffered saline (PBS, 10mM, pH 7.2 Himedia, Mum-
bai, India). The sections were then incubated with the
goat polyclonal antibody raised against rat COX-2
(1:2000 dilutions) (Santa Cruz, CA, USA) in a moist
chamber for 2 hr at 37° C. For negative control only
1% BSA was used. After incubation with the primary
antibody, washing was given with PBS, PBS tween
(PBS with 0.05% tween 20) and PBS, successively,
for 5 min each. The sections were then incubated
with the alkaline phosphatase coupled secondary
antibody for 2 h. Sections were washed again in the
same manner as described above and the reaction
product developed using BCIP/NBT (Genie, Banga-
lore, India) under dark conditions. Reaction was ter-
minated by washing with distilled water, sections
mounted with DPX and observed under a light micro-
scope.

Isolation of colonocytes

Colonic epithelial cells (colonocytes) were
obtained from the freshly isolated colons by the
method of Mouille at al (2004),” as originally
described by Roediger and Truelove (1979)."* The
colonic segments were removed and flushed with
chilled physiological saline (NaCl solution, 9g/1) and
then with a Ca*- and Mg*- free Krebs-Hanseleit (K-
H) bicarbonate buffer (pH 7.4) containing 10 mM
HEPES, 5mM dithiothreitol, and 2.5 g/l bovine
serum albumin (BSA). The K-H buffer was equili-
brated against a mixture of O,and CO, (19:1,
vol/vol). Then, each colon was everted, distally lig-
ated, and distended as much as possible by means of
a syringe containing calcium free K-H saline with
0.25% w/v BSA. The proximal end of the colon was
now ligated and placed in a plastic flask containing
100ml calcium-free K-H buffer, 5SmMole/ 1 EDTA,
and 0.25% BSA. The flask was gassed with O, + CO,
(19:1 v/v) and incubated at 37° C in a shaking water
bath at 60-70 oscillations per min for 30 min. There-
after, the colons were rinsed in fresh calcium-free
saline to remove the excess EDTA and placed in a
plastic beaker with 50 ml K-H buffer with 0.25% w/v
BSA. Manual stirring with a plastic stirrer for two
min readily disaggregated the colonocytes, which
were then separated by centrifugation at 500 g for 60
sec. The cells were washed two times in an oxy-
genated K-H buffer containing normal amounts of
calcium (2.5 mMole/l CaCl,), 5 mMole/l DL-dithio-
threitol (DTT), and 2.5% w/v BSA. The pellet was
resuspended in 5 ml of the same saline by being
taken up several times into a 10 ml polypropylene
pipette.

Etoricoxib and inhibition of experimental
colon carcinogenesis
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The integrity of the cell membrane of the colono-
cytes was assessed by the ability of the cells to
exclude vital dyes. Nuclear staining of trypan blue
was used to detect the damaged cell membranes.
Cells were permeable to trypan blue if nuclear stain-
ing occurred. The proportion of the permeable cells
is expressed as a percentage of the total cell popula-
tion counted in a hemocytometer chamber. The num-
ber of colonocytes resuspended in DMEM buffered
with MOPS (pH 7.5, 25 mMole/l) were counted on a
hemocytometer and it was determined that the isola-
tion procedure used in these studies led to the recov-
ery of the viable colonocytes, to the extent of at least
97% of the isolated cells.™

Apoptotic studies
Acridine orange-ethidium bromide co-staining

Acridine orange staining procedure was performed
according to the method of Baker et al (1994).% Briefly,
the cells were suspended in PBS (pH 7.4) containing
acridine orange (1 pg/ml) and RNaseA (Sigma, St.
Louis, MO, USA) as well as the co-staining with ethid-
ium bromide (Sigma, St. Louis, USA) in the same con-
centration.'® Then the cells were washed and examined
under fluorescence microscope (x 100) (Axioplan,
Zeiss, Germany). For quantification of the apoptotic
cells, a total of 100 cells from four different slides were
observed and percentage of apoptotic cells calculated
for the individual animal.

Hoechst 33342-propidium iodide co-staining

Hoechst 33342 dye is used to stain the DNA where
the staining procedure was performed by the method
of Yuan et al. (2002)."” Briefly, to 100 pl of the har-
vested cells, 2 pl of 1mg/ml propidium iodide (PI)
(Sigma, St. Louis, USA) was added. The mixture was
incubated at 37°C for 10 min under dark conditions.
After this, 2 ul of Img/ml Hoechst 33342 dye (Sigma,
St. Louis, USA) was added. Cell suspension was kept
at room temp for 5 min. 50 pl of the suspension was
placed on a clean glass slide and examined under a
fluorescence microscope. The percentage of apop-
totic cells was calculated by counting 100 cells on
separate slides as above.

Single cell gel electrophoresis (Comet assay)

Frosted slides were rinsed by methanol before use
and air dried. A thin layer of regular melting agarose
(RMA) was made; above it low melting agarose
(LMA) mixed with the sample (colonocytes) in the
ratio of 3:7 was placed followed by one more layer of
RMA. The slides were then immersed in the lysis solu-
tion to allow the lysis of cells for 1 hr at 4° C, washed in
distilled water and transferred in alkaline buffer for 20
min at 4°C. After alkali unwinding of the DNA, these
were electrophoresed in tris borate-EDTA buffer, pH
8.1. Electrophoresis conditions were 25 V and 300 mA
for 20 min. After electrophoresis, the slides were
immersed in the neutralizing buffer three times for 2-3
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min, staining of the slides done by ethidium bromide
for 20 min and observed under fluorescent microscope
at 450x for comet assay using a 550-560 nm excitation
and 590 nm barrier filter.'"®

Carrageenan induced inflammatory studies

Five groups of rats with four animals per group were
treated as follows: Group 1: Control receiving 10 ml/kg
saline, Group 2: receiving 0.32 mg/kg body weight of
etoricoxib orally, Group 3: receiving 0.64 mg/kg body
weight of etoricoxib, Group 4: receiving 1.28 mg/kg
body weight of etoricoxib and Group 5: receiving
indomethacin as reference at the rate of 5 mg/kg orally.
The paw volume in the left hind leg of the animals was
measured before the start of the experiment in a
plethysmometer and also after that. After 1 hr, 0.1 ml of
1 % carragenan in saline was injected in the paw and
the paw volume measured at 0, 1, 2, 3 and 4 hrs."” The
percent swelling caused by the drug was calculated by
the formula:

(V-Vt/Vt) x 100

Where: V = mean oedema volume of the rats in the
control group.

Vt=mean oedema volume of rats in the test group.

While percent inhibition was calculated by the for-
mula:

1-% swelling of drug treated x 100/% swelling of control

Results

The present study was designed to evaluate the
chemopreventive response of COX-2 selective drug,
etoricoxib in a chemically induced colon carcinogene-
sis. Figure 1 shows the body weight profile during the
treatment schedule. All the groups showed normal

Fig. 2—Photograph showing Multiple Plaque Lesions (MPLs)
in rat Colons: a) Control b) DMH c¢) DMH + Etoricoxib d)
Etoricoxib only.

body growth and gained almost equal weight when
compared to their initial body weight (fig. 1).

Figure 2 shows gross anatomy of the mucosal sur-
face of colon depicting the occurrence of multiple
plaque lesions (MPLs) of (a) Control, (b) DMH, (c)
DMH + Etoricoxib and (d) Etoricoxib only. MPLs
were observed in almost all the DMH treated rats
(90%). DMH + Etoricoxib treated group had less MPL
as compared to the DMH group (40%) and minimum
number of MPL noted in the etoricoxib only group
(20%). No MPL was identified in the control animals
(table I).

The aberrant crypt foci (ACFs) were identified as the
discrete aggregation of aberrant/abnormal crypts
which are widened and localized among the normal
appearing rest of the crypts and staining differently

Table I
Chemopreventive response of etoricoxib in terms of multiple plaque lesions (MPLs) in DMH induced colon
carcinogenesis for six weeks

Animal No. of MfLSs in different Total 'Na of rats MPL MPL MPL
region of colon No.of  with MPL/total Incidence burd muliinlicit
groups Proximal Middle Distal MPLs no. of rats (%) urden uthpricity
Control NIL NIL NIL NIL No MPL 0 NIL NIL
DMH 9 6 7 22 9/10 90 2.2 2.44
DMH + 5 2 1 5/10 50 0.8 1.6
Etoricoxib
Etoricoxib 0 3 1 3/10 30 0.4 1.33
MPL incidence = the percentage of animal having MPLs;
MPL burden = the total number of MPLs counted/total number of rats;
MPL multiplicity = the total number of MPLs counted/number of MPLs bearing rats.
Etoricoxib and inhibition of experimental Nutr Hosp. 2010;25(1):39-48 43
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Fig. 3—Mucosal surface view of unsectioned rat colon stained
with methylene blue and visualized under a light microscope.

The arrow indicates the aberrant crypt foci (ACF). a) Control,
b) DMH, ¢c) DMH +Etoricoxib and d) Etoricoxib only.

(fig. 3). The ACF were counted in equal sized areas and
also from equal proportion of the colon. No ACF were
found in the control animals while the DMH group has
a large number of ACF (33) with 13 small, 11 medium
and 9 large ACF. ACFs were classified as small (1-3),
medium (4-6) or large (> 6) by the number of crypts per
foci (table II).

Histopathologic analysis in the control rats of the
colon revealed no signs of adenocarcinoma and
reported the normal epithelium (fig. 4). DMH group
reported the presence of hyperplastic epithelium par-
ticularly in the proximal region. The crypts were found
to be enlarged along with the distinct inflammatory
changes. Dysplastic crypts with apparent neoplastic
changes are also recorded in these animals. DMH +
Etoricoxib group reported occasional occurrence of the
hyperplasia while none of these were found in Etori-
coxib alone group.

Immunohistochemical analysis of COX-2 protein
(fig. 5) in the colonic segments of the different groups
revealed the absence of COX-2 protein in the Control,
while section from the DMH treated animals shows the

Fig. 4—Histological analysis of the colonic mucosa in 6 weeks
DMH-induced carcinogenesis in rats. a) Control: intact crypts,
non-hyperplastic, relationship with stroma, submucosa and
muscularis mucosal layers preserved. b) DMH : severely hyper-
plastic/dysplastic crypts with signs of invasion into the stromal
tissues and loss of mucin producing goblet cells. c) DMH +
Etoricoxib: moderately hyperplastic d) Etoricoxib only: mildly
hyperplastic if any, also the crypts structures well interspersed
with the stromal tissues.

intense cytoplasmic expression of COX-2 in the vari-
ous locations of the mucosal surface. DMH + Etori-
coxib showed very low level of COX-2 protein while
Etoricoxib only group had a minimum expression of it.

Apoptosis was studied by the DNA binding dyes
acridine orange-ethidium bromide and Hoechst 33342-
propidium iodide co-staining. Apoptotic cells were
indicated as brightly labeled nuclei (orange colored
with acridine orange-ethidium bromide and pink with
Hoechst 33342-propidium iodide). Figure 6 showed
the photomicrographs of normal, apoptotic and
necrotic (dead) cells as observed in the various treat-
ment groups in acridine orange-ethidium bromide co-
staining while the propidium iodide-Hoechst 33342
co-staining was depicted in the figure 7. The number of
apoptotic cells were counted in a fluorescent micro-

Table II
Effect of DMH and etoricoxib on the number of aberrant crypt foci (ACF) present in the colonic mucosa
ACF/Colon
Groups Small Medium Large Total
Control NIL NIL NIL NIL
DMH 13 11 9 33
DMH + Etoricoxib 5 3 2 10
Etoricoxib 6 1 0 7

The colons were stained with 0.2% methylene blue for 3-5 min in saline in order to identify ACF, formed by one or more aberrant crypts. ACF
were classified as small (1-3), medium (4-6); or large (> 6) by the number of crypts per foci.
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Fig. 5—Immunohistochemical localization of COX-2 protein in
the colonic mucosa. a) Control: No expression of COX-2 visi-
ble, b) DMH: Intense cytoplasmic localization of COX-2, ¢)
DMH + Etoricoxib: Much less stain of COX-2 noted d) Etori-
coxib only: minimum staining observed, almost similar to the
control sections.

scope and presented in Figure 8 which showed that
only a minimum number of apoptotic cells were pre-
sent in the DMH group while an increased number of
these cells observed in DMH + Etoricoxib group.
Etoricoxib only group showed a few apoptotic cells,
and in general comparable to the Control group.
Further, the DNA damage caused in the cell as a
result of DMH was studied by the single cell gel elec-

Fig. 6—Morphological features of colonocytes observed under
fluorescence microscope stained with acridine orange-ethidium
bromide. The viable cells appeared green. a) Control b) DMH
¢) DMH + Etoricoxib and d) Etoricoxib only.

Fig. 7—Morphological features of colonocytes obtained under
fluorescence microscope stained with propidium iodide-
Hoeschst 33342. The viable cells are stained blue while apop-
totic cells appeared pink. a) Control b) DMH c) DMH + Etori-
coxib and d) Etoricoxib only.

trophoresis (comet assay) (fig. 9). Results indicate that
the DNA of the DMH treatment groups was clearly
damaged as evident by the comet formation with ellip-
tical shape in the form of a tail as compared to the nor-
mal DNA, which was found to be reversed due to Etori-
coxib treatment. The DNA damage of the affected cells
in percentage terms was found to be 60% in the DMH
group as compared to the 5% cases in the Control while
in DMH + Etoricoxib group the DNA damage was
found to be 29%. The etoricoxib only group showed
8% DNA damage with almost circular shaped DNA.

It was also important to study the anti-inflammatory
property of Etoricoxib, in particular at a dose similar to
the one used in the present anti cancer study. Therefore
with etoricoxib also, carrageenan-induced paw oedema
was measured, which shows the complete inhibition of
oedema (fig. 10). The percent inhibition in the oedema
formation was depicted in table III which shows that at
a dose 0.64 mg/kg body weight, the percent swelling at
4 hrs of the drug treatment was reduced to 3.2% from
an early value of 17.24 (without any drug) which
amounted to an inhibition of about 81%. The reference
drug, indomethacin also produced the identical amount
of reduction in swelling (3.2%) of the carrageenan
induced rat paw edema formation which also amounted
to an identical inhibition of 81%.

Discussion
Recent studies have shown the potential use of selec-

tive COX-2 inhibitors in the treatment and prevention
of colon cancer.? Growth inhibition and apoptosis have

Etoricoxib and inhibition of experimental
colon carcinogenesis
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also been observed in some cancer lines by COX-2
inhibitors.?! However, there are very few studies of such
chemopreventive action of colon cancer in animal mod-
els with selective COX-2 inhibitors and their molecular
mechanism established. Therefore, the present study was
undertaken to test the effect of etoricoxib, a recently
introduced COX-2 inhibitors with a bipyridine nucleus as
the chemopreventive response in rat in the initiation stage
(6 week treatment) of colon carcinogenesis induced by
DMH a known procarcinogen which specifically affects
the colon." In this study we have analyzed the regression
of the preneoplastic lesions, histopathological evaluation
of the prognostic markers the inhibition of the COX-2
expression and the antiproliferative and proapoptotic
effects of etoricoxib. These studies demonstrate that pre-
malignant signs such as the occurrence of multiple
plaque lesions and ACF (both hyperplastic and dysplastic
type) along with aggregates of lymphoid follicles and
dysplasia were clearly visible in the DMH treated rats
which were found to be greatly regressed in the etori-
coxib treatment. Various studies involving DMH-

induced colon carcinogenesis in rat model indicate that
morphological surface alterations such as the prolifera-
tive activity and dysplasia in colonic mucosal epithelium
start developing during the initiation stage of carcinogen-
esis itself* and the dysplastic ACFs overlaying the lym-
phoid aggregates are considered as the earliest identified
putative premalignant precursors of both human and
experimental colon cancer.

The results of the present study thus clearly demon-
strate that regular administration of a specific COX-2
inhibitor at its anti-inflammatory dose brings about
lesser inflammation; lesser dysplasia and reduced ACF
associated aggregates of lymphoid follicles indicating
the chemopreventive effects during an early stage of
colon carcinogenesis. Although the molecular mecha-
nism to such reduction in colon carcinogenesis is
unknown, a likely possibility is through the blockage
of COX enzyme, which in turn suppresses the
eicosanoid production and specially the type 2 series of
prostaglandins that affect the cell proliferation, tumor
growth and immune responsiveness.” Results of the

Table IIT
The anti-inflammatory effect of etoricoxib in the carrageenan induced hind leg paw oedema

Groups Dose No. of rats Perce.nt Percent inhibition
(mglkg b.wt.) swelling (4 hrs)
Control 10 ml saline 4 17.24+£6.9 -
Reference 5 4 32+53 81
Etoricoxib-1 0.32 4 6429 62
Etoricoxib-2 0.64 4 32+1.39 81
Etoricoxib-3 1.28 4 0.2+0.1 98

Values are mean + SD of 4 independent observations.
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Fig. 9—Photomicrographs of single cell gel electrophoresis or
Comet assay of the isolated colonocytes on agarose gel after de-
naturation in an alkaline pH. The cells having a diffused elongat-
ed tail (comet) which indicate the double strand DNA damage. a)
Control, b) DMH, ¢c) DMH + Etoricoxib and d) Etoricoxib only.
The number of colonocytes undergoing Comet formation (Fig 9)
as % DNA damage. Cells numbers are expressed as % affected
cells of the total cells counted taken as 100%.

present study clearly demonstrate the much reduced
cytoplasmic presence of COX-2 with etoricoxib treat-
ment which is otherwise highly expressed in the DMH
group. COX-2 isoform of the cyclooxygenase enzyme
is known to be an early response inducible gene prod-
uct against many agents such as the genotoxic com-
pounds, mitogens, cytotoxins, growth factors and also
expressed heavily in colon and other forms of cancer.*
Apoptosis or programmed cell death is the central ele-
ment in the pathogenesis of many disease processes and
in the response to systemic therapies in the neoplastic
cells.»? Caspases have been identified as the effective
agents of such apoptotic process, and DNA fragmenta-
tion as well as nuclear morphological changes has been
placed downstream of the caspase activity.”” Cells
undergoing apoptosis exhibit specific morphological
changes, which include membrane blebbing, cytoplas-
mic and chromatin condensation, nuclear breakdown
and formation of apoptotic bodies, and the affected cells
are eventually subjected to phagocytosis.® The present
study clearly demonstrates an increased number of

Fig. 10—Carrageenan induced paw oedema formation in the
left hind leg of the rats and its inhibition with Etoricoxib. a)
Plethysmometer to measure the paw density b) Actual measure
of paw oedema, c) Control animals receiving carrageenan and
d) Experimental animals given Carrageenan and Etoricoxib
and swelling measured at different intervals.

apoptotic cells in the DMH + Etoricoxib treated group as
opposed to the DMH alone as evident by the apoptotic
specific fluorescent staining.

The number of cells having DNA damage was also
evaluated by a single cell gel electrophoresis method
(Comet assay) which shows that a very high number of
cells from the DMH treated groups had undergone
DNA damage which had once again been highly
restored in the presence of Etoricoxib. The DNA dam-
age by comet assay is also a useful indication in the
cancer induction and its chemoprevention studies.'®

Comet assay is a method of measuring DNA damage
to the individual cells based on the technique of micro-
electrophoresis where cells embedded in agarose and
lysed, subjected briefly to an electric field, stained with
a fluorescent DNA-binding stain and viewed using a
fluorescence microscope. Broken DNA strands
migrate in the electric field and resemble comet with a
brightly focused head and a conspicuous tail region
which increases as the DNA damage increases. DMH
treatment has been shown to induce significant
increase in the leukocyte DNA damage.” Therefore,
DNA damage has been implicated as the initial step in
chemical carcinogenesis, while the blocking of DNA
damage should constitute the first line of defense
against cancer induction (Barth et al, 2005).*

It was also important to note that the specific COX-2
inhibitor used for the anticancer study should be within
the anti-inflammatory dose range.*' This was evaluated
through a carrageenan induced hind leg paw oedema
studies where the Etoricoxib was found to be highly

Etoricoxib and inhibition of experimental
colon carcinogenesis

Nutr Hosp. 2010;25(1):39-48 47



effective as an anti-inflammatory agent within the dose
range which have also been used in the present study
for the anti-cancer effect. Carrageenan test was
selected because of its sensitivity in detecting orally
active anti-inflammatory agents, particularly in the
acute phase of inflammation.?>

While the ultimate goal of all anticancer strategies is
to eliminate tumor cells, induction of apoptosis is by
far the most pharmacologically preferred form of cell
growth inhibition. A rapid death of cancer cells is not
only needed to achieve tumor regression but also to
reduce the risks of selecting more aggressive and drug
resistant phenotypes that are responsible for tumor
growth and treatment failure.* In conclusion we pre-
sent evidence that the etoricoxib, a bipyridine molecule
and selective COX-2 inhibitor induces apoptosis in
experimental colon carcinogenesis and therefore it
could be a potential candidate for developing a new
anticancer drug for the treatment of colon cancer and
other cancers of epithelial origin.
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Abstract

The objective of the study is to evaluate if the adminis-
tration of glutamine in parenteral nutrition (PN) solution
reduces the need for antibiotics, the risk of liver disease
and the duration of hospital stay in bone marrow trans-
plantation.

Material and methods: Retrospective observational
study in 68 adult patients undergoing a bone marrow
transplantation who required PN for mucositis. Of these
patients, 40 were given PN with 2,063 + 294 kcal/day and
98.6 + 13.9 g of amino acids/day, supplemented with L-
glutamine (13.5-27 g/day), and 28 were given isocaloric
(1,966 + 307 kcal/day) and isonitrogenated (92 + 16.3 g of
amino acids/day) PN with standard glutamine-free amino
acid solution. Antibiotic consumption and duration of
hospital stay were analysed. Of the total cohort, hepatic
profile was studied at the beginning and on day 7 of PN in
50 patients without liver disease at the start of PN.

Results: There were no differences between both
groups with regard to total number and duration of
antibiotics prescribed or hospital stay. Of the 50 patients
without hepatic alterations at the beginning of PN, 2
patients in the control group and 5 in the glutamine group
developed a hepatic profile compatible with liver disease
secondary to PN. Comparing both groups, there were no
differences in hepatic enzyme values.

Conclusions: Supplementation with PN glutamine does
not improve the variables studied, but the actual clinical
use of glutamine in this haematological treatment should
be studied further and its potential advantages identified.
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NUTRICION PARENTERAL SUPLEMENTADA
CON GLUTAMINA EN PACIENTES SOMETIDO
A TRASPLANTE DE MEDULA OSEA

Resumen

El objetivo del estudio es determinar si la administra-
cion de glutamina en la solucion de nutricion parenteral
(NP) disminuye la necesidad de antibioticos, el riesgo de
hepatopatia y la duracion de la estancia hospitalaria en
trasplante de células hematoldgicas.

Material y método: Estudio observacional retrospec-
tivo, con 68 pacientes adultos sometidos a trasplante de
células hematoldgicas, que precisaron NP por mucositis.
De ellos, 40 pacientes recibieron NP con 2.063 + 294
kcal/dia 'y 98,6 + 13,9 g de aminoacidos/dia, suplementada
con L-glutamina (13,5-27 g/dia) y 28 recibieron una NP
isocalorica (1.966 = 307 kcal/dia) e isonitrogenada (92 +
16,3 g de aminoacidos/dia) con solucién de aminoacidos
estandar libre de glutamina. Se analiz6 el consumo de
antibiéticos y la duracion de la estancia hospitalaria. De
la cohorte total, en 50 pacientes sin hepatopatia al inicio
de la NP se estudio el perfil hepatico al inicio y en el dia 7
dela NP.

Resultados: No hubo diferencias entre ambos grupos
respecto al niimero total y duracion de antibioticos pres-
critos, ni en estancia hospitalaria. De los 50 pacientes sin
alteraciones hepaticas al inicio de la NP, 2 pacientes en el
grupo control y 5 en el grupo glutamina desarrollaron un
perfil hepatico compatible con hepatopatia secundaria a
NP. Comparando ambos grupos no hubo diferencias en
los valores de enzimas hepaticas.

Conclusiones: La suplementacion con glutamina de NP
no mejora las variables estudiadas, pero se debe conti-
nuar investigando el uso clinico real de glutamina en este
tratamiento hematolégico, identificando sus potenciales
ventajas.

(Nutr Hosp. 2010;25:49-52)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4411

Palabras clave: Nutricion. Glutamina. Trasplante. Médula
dsea.
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Introduction

Bone marrow transplantation is currently regarded as a
potentially curative treatment of different haematological
diseases and some solid tumours. Its prognosis has
improved in recent years, particularly due to the progress
made in the management of infectious complications and
in immunosuppression. However, it is not a risk-free
therapy. The adverse effects of the different drugs used
and total body irradiation, together with the complica-
tions specific to the transplantation (graft versus host dis-
ease and veno-occlusive disease) are compounded by the
lesion on the fast-replication cells. The cells of the
immunological system and the gastrointestinal tract
belong to this group.'? On the one hand, bone marrow
aplasia is induced, with the risk of infection. On the other
hand, digestive integrity is affected, with alteration of
oral intake capacity and nutrient absorption. Both factors
may compromise the patient’s nutritional status.>*

Glutamine is the most abundant free amino acid in the
human body. Not only does it act as a precursor of protein
synthesis, it is also an intermediary in a large number of
metabolic pathways. It is a substrate for the renal synthe-
sis of ammonium, and therefore it is involved in the regu-
lation of the acid-base equilibrium. Moreover, it behaves
as a source of energy for cells with a high replication rate,
such as the intestinal mucosa cells.**.

Since patients undergoing bone marrow transplanta-
tion frequently require artificial nutrition due to the
presence of mucositis, the use of glutamine has been
tested, either enterally or parenterally, in the treatment
of these patients.

The objective of our study was to evaluate whether
the administration of glutamine in parenteral nutrition
(PN) reduces the need for antibiotic treatment, the risk
of liver disease and the hospital stay of patients under-
going bone marrow transplantation.’

Material and methods

A longitudinal retrospective observational study
was performed, including all adults patients undergo-

ing a bone marrow transplantation who required PN for
mucositis between January 2006 and January 2008 in
our hospital. Of these patients, 28 were given PN with a
standard glutamine-free solution of amino acids (con-
trol group) and 40 patients were given isocaloric and
isonitrogenated PN supplemented with L-glutamine
(13.5-27 g/day) (glutamine group). Age, gender, body
weight and the composition of the PN were similar in
both groups (table I). We analysed consumption of
antibiotics per patient and the number of days over
which the patients needed treatment with antibiotics,
recorded in the data base of the single-dose dispensing
programme. Moreover, the presence of liver disease
was studied in the first and seventh day of treatment
with PN by means of the hepatic profile obtained from
fasting peripheral blood. Liver disease secondary to
PN was regarded as the presence of hepatic enzymes at
least twice the laboratory’s reference value, after ruling
out another cause of liver disease. Finally, the duration
of the hospital stay was also analysed.

Of the 68 patients studied, 50 did not present liver
disease on the first day of the treatment with PN: 46%
were women and 54% men. 36% (n = 18) of these
patients were given a standard solution of amino acids,
and 64% (n=32) received a solution enriched with glu-
tamine dipeptide. The groups were similar in age, gen-
der, body weight and PN composition (table II).

Descriptive statistics, comparison of means for nor-
mally distributed quantitative variables and chi square for
categorical variables were used for the statistical study. A
probability of 95% was regarded as significant.

Results

No differences were found between the glutamine
group and the control group with regard to total antibi-
otics prescribed, the number of days with at least one
antibiotic or the number of antibiotics-day. The dura-
tion of the PN and hospital stay was similar in both
groups (table III).

Of the 50 patients that did not present liver disease at
the beginning of treatment with PN, 2 patients in the

Table I
Characteristics of the 68 patients that required parenteral nutrition (PN) for mucositis secondary
to bone marrow transplantation

. Control GL-Suppl ted

Variable nog ;?g Iflp i ngen ¢ p value
Age (years) 52.1+£13.0 474+15.3 p=0.736
Gender (%)

Men 433 60 p=0.143

Women 57.7 40
Body weight (kg) 68+5 69+7 p=0.243
Energy PN (kcal/day) 1,966 + 307 2,063 £294 p=0.196
Amino Acids PN (g/day) 90.6+18.2 98.5+13.6 p=0.089
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Table II
Characteristics of the 50 patients undergoing a bone marrow transplantation that did not present liver disease
at the beginning of parenteral nutrition (PN)

i Control GL-Supplemented

Variable n=18 n=32 p value
Age (years) 49.0+£13.9 474155 p=0.736
Gender (%)

Men 47.2 51.5 p=0.221

Women 52.8 48.5
Body weight (kg) 677 64+ 10 p=0.301
Energy PN (kcal/day) 1,952 +£342 2,070 £293 p=0.196
Amino Acids PN (g/day) 92+16.3 98.6+13.9 p=0.076

Table IIT
Differences between the control group and the glutamine-supplemented group regarding the need for antibiotics,
duration of antibiotherapy and hospital stay

. Control GL-Supplemented
Variable 0 =28 npz 40 p value
No. antibiotics (n) 7.1+£23 6.4+1.8 p=0.253
No. days (n) 29.5+18.2 264+6.8 p=0.476
No. antibiotics-day (n) 125.7£102.1 101.2+£28.4 p=0.310
Hospital stay (days) 30£18 277 p=0.210

control group (11.1%) and 5 in the glutamine group
(15.6%) presented a hepatic profile compatible with
liver disease secondary to PN during treatment. GOT,
GPT, GGT enzymes and alkaline phosphatase and
bilirubin were analysed. Comparing both groups, no
significant differences were found in hepatic profile
(table IV) or the duration of the PN (9.3 £5.1 vs 9.0 £
3.9 days, respectively).

Discussion

Glutamine is a very abundant amino acid in our
body. It has traditionally been regarded as a non-essen-
tial amino acid because it can be synthesised from glu-
tamate by the action of glutamate synthetase. It has
been confirmed that the needs of this amino acid are
augmented in catabolic statuses. A reduction in the lev-
els of plasma glutamine in critical patient has been
described. Moreover, the presence of low plasma con-
centrations correlates inversely with prognosis.'°

Glutamine is a fundamental substrate in many meta-
bolic processes, such as the inter-organ transfer of
nitrogen, the transport of carbon, the synthesis of
nucleic acids and proteins, gluconeogenesis and home-
ostasis of acid-base equilibrium. Similarly, it is an
important source of energy for the intestinal mucosa
cells, and other cells with a high rate of replication,
such as the immune system cells."!

Traditionally, PN solutions do not contain gluta-
mine. The intravenous administration of amino acids
presents two fundamental problems. The first one is its
low water solubility, which is only 36 g/l at 20° C. The
second one is its low chemical stability in an aqueous
solution at 22-24° C. These problems have led to the
development of two glutamine dipeptides of greater
solubility and chemical stability: L-alanyl-L-gluta-
mine and L-glycyl-L-glutamine. It has been demon-
strated that PN solutions supplemented with glutamine
improve nitrogen balance'>"* and reduce muscular loss
of this substance during stress.'*

The administration of glutamine in patients under-
going bone marrow transplantation and receiving high
doses of chemotherapy, be it as free amino acid or
dipeptide, given enterally or parenterally, has been
studied in different works. The studies performed to
date have demonstrated, first of all, the safety of par-
enteral administration, and secondly that it has several
beneficial effects versus standard PN solutions. The
beneficial effects described include a significant reduc-
tion in hospital stay (between 6 to 8 days’ difference
according to some studies),' in days with diarrhoea'®,
in hospital costs,' in the number of positive blood cul-
tures,'¢ the number of infections,'® net urine nitrogen
loss over 7 days,' the urine excretion of 3-methylhisti-
dine,' total body water'” and extracellular liquid
expansion,'* among others. A significant improvement
has also been observed in the circulating lymphocyte

Parenteral nutrition with glutamine
for bone marrow transplant
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Table IV
Biochemical parameters at the start and on day 7 of the parenteral nutrition (PN) of the 50 patients that did not present
liver disease at the beginning of the study

Parameter Control GL-Supplemented value Control GL-Supplemented value
Day =1 Day =1 P Day =7 Day =7 p
Bilirubin (mg/dl) 0.1+£0.7 0.1+£04 0.809 0.6+0.5 0.5+£0.3 0.378
GOT (IU/L) 14 +44 1432 0.956 29+44 34+32 0.663
GPT (U/L) 33+£109 41107 0.788 56 £ 106 70111 0.656
GGT (U/L) 68+ 111 98 £ 138 0.444 107 £107 149 £ 151 0.307
AP (U/L) 5352 7478 0.313 147 £48 175+91 0.239
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urs ;128 -15.
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domisation and intensity of the clinical and analytical 16. Schloerb PR, Amare M. Total parenteral nutrition with gluta-
.. ; . . . . mine in bone marrow transplantation and other clinical applica-
monitoring. However, it will bellr{terestmg to verify tions. JPEN 1993: 17: 407-413,
whether future studies on the clinical use of supple— 17. Ziegler RR, Lorraine S, Toung RD, Benfell K, Extinga M, Hor-
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Resumen

Introduccion: La inulina es un prebidtico con potencia-
les efectos beneficiosos a nivel cardiovascular. El objetivo
de nuestro trabajo es evaluar la respuesta del perfil de
riesgo cardiovascular en pacientes obesos tras la inclu-
sion en la dieta de una galleta enriquecida en inulina.

Material y métodos: Un total de 34 pacientes fueron
randomizados a una de las siguientes ramas: galleta I
(enriquecida con inulina, ver tabla I) y galleta II (galleta
control, ver tabla I) (Gulléon SL). Cada paciente recibio
un total de 8 galletas al dia (total de 68 gramos de pro-
ducto). Antes de iniciar el tratamiento y al mes se realizé
una valoracion nutricional y analitica.

Resultados: Finalizaron un total de 15 pacientes en
cada grupo. En el grupo I se produjo un aumento signifi-
cativo en la ingesta de fibra soluble (inulina). Se detect6
en los pacientes con las galletas enriquecidas en inulina
una disminucion significativa de los niveles de colesterol
total (223,1 + 45,3 mg/dl vs 208,8 + 33,1 mg/dl; p < 0,05) y
LDL colesterol (142,9 + 39,2 mg/dl vs 131,4 + 28,6 mg/dl;
p < 0,05). También se detect6 una disminucion de los nive-
les de insulina y resistencia a la insulina (HOMA), pero
sin alcanzar la significacion estadistica. No existieron
diferencias estadisticamente significativas en las varia-
bles antropométricas. El aumento de la ingesta de fibra
soluble en los pacientes de grupo I no supuso ningtin
efecto secundario a nivel gastrointestinal.

Conclusion: El aumento en la ingesta de 3 gramos de
inulina proveniente de una galleta enriquecida, reduce los
niveles de colesterol LDL en pacientes obesos.

(Nutr Hosp. 2010;25:53-59)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4535
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RANDOMIZED CINICAL TRIAL WITH A INULIN
ENRICHED COOKIE ON CARDIOVASCULAR RISK
FACTOR IN OBESE PATIENTS

Abstract

Introduction: Inulin is a prebiotic with potential bene-
fit in cardiovascular risk factors. The aim of our work is
to evaluate in obese patients the effect of a inulin enriched
cookie on cardiovascular risk factors.

Material and methods: 34 patients were randomized in
both branches: group I (inulin enriched cookie) Gullon
SL® and group II (control cookie). Previous and after 1
month of the treatment, a nutritional and biochemical
study was realized.

Results: 15 patients finished the procotol in each group.
In group L, an increase in soluble fiber intake (inulin) was
detected. In this group a significant decrease of total cho-
lesterol (223.1 + 45.3 mg/dl vs 208.8 + 33.1 mg/dl; p < 0.05)
and LDL cholesterol (142.9 £ 39.2 mg/dl vs 131.4 + 28.6
mg/dl; p < 0.05) was reached. A non significant improve-
ment in insulin levels and HOMA was detected in inulin-
enriched cookie group, too. Anthropometric parameters
did not change in both groups. The increase in soluble
fiber intake did not produce any gastrointestinal adverse
effect.

Conclusion: The increase of fiber intake (3 g of inulin)
from an enriched cookie reduced LDL cholesterol levels
in obese patients.

(Nutr Hosp. 2010;25:53-59)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4535

Key words: Cardiovascular risk factors. Cookies. Inulin.
Obesity.
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Introduccion

La obesidad representa en la actualidad una gran
pandemia, con un origen multifactorial, presentando
una asociacion con diferentes factores de riesgo cardio-
vascular, altas tasas de morbimortalidad y elevados
costes sanitarios. En nuestro pais la prevalencia de obe-
sidad se sittia en el 13%, y el sobrepeso por encima del
30%".

Las opciones terapéuticas para el tratamiento de la
obesidad pasan por el tratamiento dietético?, el trata-
miento farmacolégico y la cirugia bariatrica®. Sin olvi-
dar el amplio arsenal farmacoldgico disponible para
tratar sus comorbilidades (diabetes mellitus, hiperli-
pemjia, hipertensién arterial, etc). A pesar de la amplia
gama de tratamientos existentes, el primer escaléon
terapéutico es el tratamiento dietético. La dieta ha
demostrado su eficacia en la perdida de peso, asi como
en la mejoria de los pardmetros de riesgo cardiovascu-
lar. Uno de los problemas de las dietas es la falta de
adherencia de los pacientes, asi como la falta de per-
cepcioén de los beneficios anadidos secundarios al con-
trol de los factores de riesgo cardiovascular. Una posi-
bilidad es incluir en la dieta, alimentos que incluyan
modificaciones cardiosaludables en su composicion
como son diferentes tipos de fibra, de grasas, de vitami-
nas, etc. Diversos estudios han demostrado la utilidad
de estos alimentos, por ejemplo Romero y cols.* han
demostrado la utilidad en la disminucién del colesterol
de unas galletas enriquecidas en psyllium. Otros gru-
pos han demostrado la mejoria de los factores de riesgo
cardiovascular con la utilizacién de un pan y/o galletas
enriquecidas en beta-glucanos®®.

En la actualidad el interés se centra en la familia de
los prebidticos tipo inulina, que incluyen los fructooli-
gosacdridos (FOS), oligofructosa e inulina. Esta fami-
lia de prebidticos son poli- o oligosacaridos de molécu-
las de fructosa. Su interés se centra fundamentalmente
porque son los prebidticos mas extendidos comercial-
mente y los que presentan un mayor nimero de estu-
dios que han evaluado sus acciones sobre la salud,
pudiendo presentar un potencial papel en el control de
determinados factores de riesgo cardiovascular del
paciente obeso’.

El objetivo de nuestro trabajo es evaluar la respuesta
del perfil de riesgo cardiovascular en pacientes obesos
tras la inclusion en la dieta de una galleta enriquecida
en inulina.

Material y métodos

Se estudio una muestra de 34 pacientes obesos (IMC
> 30), inicidndose el reclutamiento en enero del 2009 y
finalizdndose el seguimiento de los pacientes en agosto
del 2009. Estos pacientes fueron estudiados en una Uni-
dad de Nutricién Clinica Hospitalaria, todos firmaron un
consentimiento informado, siendo aprobado el proto-
colo por el Comité Etico del Centro. Los criterios de

Tabla I
Composicion del producto terminado
(8 galletas-68 gramos del producto). Fibra soluble:
90% de la fibra soluble en forma de inulina

Galleta Galleta
Producto terminado enriquecida
control A
inulina
Proteinas (g) 5,11 5,15
Hidratos de carbono (g) 48,44 45,01
Grasas (g) 10,67 10,58
Colesterol (mg) <5 <5
Fibra total (g) 1,12 4,6
Fibra soluble (g) 0,33 3,04
Fibra insoluble (g) 0,79 1,56
Kilocalorias 310,25 305,1

exclusion fueron; elevacién de glucemia > 110 mg/dl,
elevacion del colesterol > 250 mg/dl, triglicéridos > 250
mg/dl, presién arterial > 140/90 mmHg, asi como la
toma de cualquiera de las siguientes medicaciones; esta-
tinas, fibratos, resinas, sulfonilurea, biguanidas, tiazoli-
dindionas, insulina, glucocorticoides, alfa bloqueantes,
inhibidores de enzima convertidora de la angiotensina y
antagonistas del receptor II de la angiotensina.

Procedimiento

Los pacientes fueron randomizados (tabla de niime-
ros) a una de los siguientes dos grupos: galleta I (enri-
quecida con inulina, ver tabla I) y galleta II (galleta
control, ver tabla I) (Gullén SL). Cada paciente recibi6
un total de § galletas al dia (total de 68 gramos de pro-
ducto), debiendo tomar los 3 primeros dias 4 galletas y
posteriormente aumentar la ingesta hasta 8 al dia, com-
pletando un mes de tratamiento. Se realiz6 un segui-
miento del nimero de galletas ingerida, mediante una
planilla diaria y recogiendo al final del protocolo las
galletas no utilizadas. La metodologia de trabajo fue
doble ciego, ni el paciente ni el investigador que seguia
al paciente conocian el tipo de galleta que tomaba el
paciente.

Antes de iniciar el tratamiento dietético y al mes de
la intervencidn nutricional se determinaron la ingesta
dietética, el peso, masa grasa, masa magra, la presion
arterial, glucemia en ayunas, proteina C reactiva
(PCR), insulina, resistencia a la insulina (HOMA),
colesterol total, LDL-colesterol, HDL-colesterol y tri-
glicéridos.

Determinaciones bioquimicas

Las concentraciones de colesterol y triglicéridos se
determinaron mediante ensayos enzimocolorimétricos
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(Technicon Instruments, Ltd., New York, N.Y., USA).
Los niveles de HDL colesterol se determinaron enzi-
madticamente en el sobrenadante tras precipitacién con
dextrano sulfato-magnésico.

Los niveles de glucosa se determinaron mediante un
método automatizado de glucosa oxidasa (Glucose
analyser 2, Beckman Instruments, Fullerton, Califor-
nia). La insulina fue medida mediante un ensayo enzi-
mocolorimétrico (Insulina, WAKO Pure-Chemical
Industries, Osaka, Japan) (coeficiente de variacion
4,8%) y se determind la resistencia a la insulina
mediante el modelo “homeostasis model assessment
for insulin sensitivity” (HOMA)®. La proteina C reac-
tiva (PCR) de determiné mediante immunoturbimetria
(Roche Diagnostics GmbH, Mannheim, Germany),
con un rango de normalidad de (0-7 mg/dl) y una sensi-
bilidad analitica de 0,25 mg/dl, el coeficiente de varia-
cion es del 3,4%.

Determinaciones antropométricas

El peso fue medido mediante una bascula con una
precision de 0,1 kg y el indice de masa corporal se cal-
cul6 con la formula (Peso/talla?). Se determind el peri-
metro de la cintura y de la cadera para calcular el indice
cintura cadera (ICC). El perimetro de la cintura se
determiné mediante una cinta métrica en la regién
equidistante desde la ultima costilla a la espina iliaca
anterosuperior. El perimetro de la cadera se determind
mediante una cinta métrica a nivel del troncdnter
mayor. Se realiz6 una impedanciometria tetrapolar
para determinar la composicién corporal® (Biodyna-
mics Model 310e, Seattle, WA, USA). Se utilizaron la
resistencia y la reactancia para calcular la grasa y la
masa libre de grasa. La presién arterial fue determinada
2 veces con el paciente en reposo y sentado mediante
un esfingomanémetro de mercurio con manguito espe-
cial para obeso (Omron, London, United Kingdom) y
se realizo el promedio de las dos determinaciones.

Intervencion dietética

Los pacientes fueron encuestados durante 3 dias
mediante un registro escrito de 24 horas para evaluar
la ingesta basal y al mes de tratamiento para valorar el
cumplimiento de la dieta y/o consejos nutricionales.
A todos los pacientes se les instruy6 en el seguimiento
del tratamiento, incluyendo las galletas en la media
maflana, merienda o recena. Los 3 primeros dias se
prescribi6 la toma de 4 galletas/dia y los siguientes
dias de 8 galletas diarias. Los registros de ingesta, asi
como el consumo de galletas, fueron evaluados por
una dnica dietista utilizando un software con bases de
alimentos nacionales'. El ejercicio fisico permitido
fue el aerdbico, que realizaban previamente los
pacientes antes de entrar en el estudio, fundamental-
mente paseo.

Durante la intervencion se pregunto a los pacientes
si consideraban que su habito intestinal hubiera variado
con el que presentaban previamente de una manera
cuantitativa y cualitativa. Desde el punto de vista cuali-
tativo, se les preguntaba si consideraban que la intro-
duccién de la galleta en la dieta hubiera producido dia-
rrea o estrefiimiento. Desde el punto de vista
cuantitativo se les preguntaba el nimero de deposicio-
nes semana durante el mes anterior a la intervencién y
durante el mes de la intervencion.

Andlisis estadistico

El tamafio muestral fue calculado para detectar una
diferencia en los niveles de colesterol tras el trata-
miento de 10 mg/dl con un poder del 90% y un error
alfa del 5% (n = 15, en cada grupo). Los resultados se
expresaron como media (desviacion estandar). La nor-
malidad de las variables fue analizada mediante el test
de Kolmogorov-Smirnov. Las variables cuantitativas
con una distribucién normal fueron analizadas con el
test t de Student’s pareada y no pareada. Las variables
sin distribucién normal fueron analizadas con los tests
W-Wilcoxon test y U Mann Whitney. Las variables
cualitativas fueron analizadas con el test de la chi-cua-
drado, con la correccion de Yates cuando fue necesario
y el test de Fisher. La estrategia de andlisis ha sido por
intencion de tratar. Se considero estadisticamente sig-
nificativa una p inferior a 0,05.

Resultados

Se incluyeron en el protocolo 34 pacientes (fig. 1,
Diagrama Consort), finalizando el estudio un total de
30 pacientes. Los 4 pacientes excluidos del andlisis
habfan tomado menos del 90% de las galletas indica-
das. No existieron diferencias en la distribucién de
sexos y edad de los pacientes. En el grupo de galleta 1
(2 varones y 13 mujeres) con una edad media de 55,1 £
18,3 afios y en el grupo galleta 2 (2 varones y 13 muje-
res) con una edad media de 57,0 £ 17,0 afios.

Con respecto a las variables antropométricas y con-
trol tensional no existieron diferencias estadistica-
mente significativas entre los valores basales del grupo
Iy II. Con respecto a los valores tras la introduccién de
las galletas en la dieta habitual del paciente, no se
modificaron ninguno de los pardmetros (tabla II). Este
dato es 16gico ya que la inclusién de los pacientes en el
protocolo no supuso una modificacién del aporte cal6-
rico total de su dieta.

En referencia a las variables bioquimicas no existie-
ron diferencias estadisticamente significativas entre
los valores basales de los dos grupos de galletas. Con
respecto a los valores tras la introduccion de las galle-
tas en la dieta habitual del paciente, se detect6 en los
pacientes con las galletas enriquecidas en inulina una
disminucion significativa de los niveles de colesterol

Galleta e inulina
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Pacientes iniciales
(n=34)

Analizados (n = 15)

Andlisis

Excluidos
(n=0)
Randomizados
GRUPO 1 GRUPO 2
.Randomi.z,ados para Randomizados para
intervencién (n = 17) intervencién (n = 17)
Recibieron intervencion Recibieron intervencién
(n=17) (n=17)
No recibieron intervencion No acudieron a la visita
(=0 (n=0)
y v
Continuaron Continuaron
seguimiento Seguimiento seguimiento
(n=17) (n=17)

Analizados (n = 15)

Fig. | —Diagrama consort.

Tabla II
Modificacion en las variables antropométricas
Galleta estudio Control
Pardametros
Basal 1 mes Basal 1 mes

IMC 36,9£6,0 36,8+£5,9 38,9+7,2 38,9+7,3
Peso (kg) 91,9+12,6 91,2+12,9 95,6+15,3 95,5+15,3
MLG (kg) 46,3+6,1 46,9+6,6 488+7,3 50,0£9,1
MG (kg) 43,6+12,8 4234145 452+14,5 448+11,8
1cC 0,94 +0,08 0,93+0,08 0,95+0,04 0,95+0,04
TAS (mmHg) 138,7+£21,1 132,7£17,8 136,0£20 128,4+20,5
TAD (mmHg) 85,0£12,9 85,9+£10,6 86,7+8,5 84,5+£9,6
GEB(kcal/dia) 1.640 £285 1.572+£195 1.676,9 + 636 1.743 £486

IMC: indice de masa corporal. MLG: masa libre de grasa. MG: masa grasa. ICC: indice cintura cadera. TAS: tensién arterial sist6lica. TAD: ten-

sion arterial diast6lica. GEB: gasto energético basal. (*) P <0,05.

total y LDL colesterol. También se detecté una dismi-
nucién de los niveles de insulina y resistencia a la insu-
lina (HOMA), pero sin alcanzar la significacion esta-
distica (tabla IIT).

Con respecto a las variables de la ingesta dietética no
existieron diferencias estadisticamente significativas
entre los valores basales de los dos grupos de galletas.

Con respecto a los valores tras la introduccion de las
galletas en la dieta habitual del paciente, se detect6 en
los pacientes con las galletas enriquecidas en inulina un
aumento significativo en la ingesta de fibra total y fibra
soluble. Con respecto a los pacientes que recibieron la
galleta control no se detect6 ningtin cambio significa-
tivo en la ingesta (tabla IV).

56 Nutr Hosp. 2010;25(1):53-59

D. A. de Luis y cols.



Tabla III

Modlificacion en los fac

tores de riesgo cardiovascular

Galleta estudio Control
Pardametros
Basal 1 mes Basal 1 mes

Glucosa (mg/dl) 101,5+ 16,1 100,6 £ 16,1 110,+£13 111,2+£12,8
Col-Total (mg/dl) 223,1+45,3 208,8 + 33,1 199,5 £40,2 195,2+37,1
LDL-col. (mg/dl) 142,9 +39,2 131,4 £ 28,6 122,6+354 120,7+31,8
HDL-col. (mg/dl) 61,2+14,2 573+11,3 51,7+11,3 50,4+£10,2
TG (mg/dl) 94,5+36,4 101,2+40,3 124,6 58,4 123,7+48,6
Insulina (mUI/L) 12,3+11,0 9,6+49 12,2£5,2 11,7£5,6
HOMA 34+38 24+1,2 34+1,7 34+£2,1
PCR (mg/dl) 36+2,6 44+49 6,6+5,3 6,5+8,4
QUICKI 0,34£0,03 0,34£0,03 0,32£0,01 0,33£0,02

Col: Colesterol total. TG: Triglicéridos. PCR: proteina c reactiva. H
insulina.

El nimero de galletas indicadas al mes fue por
paciente de 228 galletas. El numero de galletas tras un
mes de intervencion fue de 218,6 £ 14,7 (95,8%) en los
pacientes del grupo galleta control y 212,6 £ 16,7 en los
pacientes en el grupo galleta enriquecida en inulina
(93,3%).

Podriamos resumir la mejoria en los pardmetros bio-
quimicos en funcién de los gramos de fibra soluble que
aumentaron con la ingesta de los 68 g de galleta tipo I,
segun las siguientes relaciones directas. Por cada 1 gramo
de aumento de la ingesta de inulina sobre la ingesta basal
del paciente se redujeron; 4,71 + 8,6 mg/dl de colesterol
total, 3,61 £ 7,8 mg/dl de LDL colesterol, 0,91 £ 3,8
Ul/ml de insulina y 0,34 £ 1,27 Unidades HOMA, alcan-

OMA: Homeostasis model assessment. QUICKI: indice de sensibilidad a la

zando solo la significacion estadistica los descensos de
colesterol total y LDL colesterol.

Con respecto al control de los efectos sobre tubo
digestivo, ningtin paciente en los dos grupos de galletas
present6 episodios de diarrea durante el mes de trata-
miento y solo 1 paciente en el grupo de galleta control
refiri6 presentar estrefiimiento durante el mes de inter-
vencion. Sin embargo, comparando el nimero de depo-
siciones semanales promedio del mes anterior al estu-
dio con el mes durante el estudio, no existieron
diferencias estadisticamente significativas; galleta tipo
1 (8,2 £ 5 deposiciones/semana vs 8,1 £ 5,0 deposicio-
nes/semana) y galleta tipo II (10,3 + 4,9 deposiciones/
semana vs 10,4 £ 6,7 deposiciones/semana).

Tabla IV
Encuesta nutricional con ingestas dietéticas
Galleta estudio Control
Pardametros
Basal 1 mes Basal 1 mes

Energia (kcal/dia) 1.519,1 £332 1.657,7£223 1.767,9 £ 636 1.743,9 £ 486
CH (g/ dia) 165,5+46,1 170,6 £38,7 194,2£51,2 216,6 £43,9
Grasa (g/ dfa) 67,8 £20,2 69,3+ 14,1 68,8 £27 78,6 £20,8
Grasa-S (g/ dia) 169£79 15,2£4,0 15,1+£6,5 21,4+728
Grasa-M (g/ dia) 33,1£11,2 36,7+7,6 31,2+£14,3 359+£9,9
Grasa-P (g/dia) 7,6£3,5 79+£23 79+49 8,7+2,7
Proteina (g/dia) 752+15,9 80,9+15,6 89,1£20,2 84,6+£19,3
Ejercicio (hs./semana) 6,4+1,1 6,7+1,7 3,3+1,5 4,0+2,6
Fibra total 11,5 £46,3 14,6 £3,5° 142+4,1 12,1+4,5
Fibra soluble 1,9+0,6 4,8 £0,6 2,6+0,8 2,3+£0,8
Fibra insoluble 9,5+£3,7 9,9+£29 11,6134 9,6 £3,8
Colesterol (mg/dia) 414,3+213 364,5+211 412,5+ 137 383,4+132
Sodio (mg/dia) 1.409 £ 558 1.503 £556 1.565+497 1.391,9 £ 444
Potasio (mg/dia) 2.346 £764 2416779 2815674 2.419 £587

CH: Carbohidratos. Grasa S: grasa saturada. Grasa-M: grasa monoinsaturada. Grasa-P: grasa poliinsaturada. No existieron diferencias

estadisticamente significativas.
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Discusion

En nuestro trabajo se ha mostrado como la inclusién
en la dieta de pacientes obesos de una galleta enrique-
cida en inulina, aportando aproximadamente 3 gramos
al dia, produce una disminucién significativa de los
niveles de LDL-colesterol al producirse un incremento
en la ingesta diaria de fibra soluble.

Si analizamos la literatura nos encontramos con una
serie de problemas al evaluar nuestros resultados asi
como los trabajos previamente realizados. Entre ellos
podriamos citar, la heterogeneidad de las poblaciones
estudiadas (obesos, diabéticos, hiperlipémicos, sujetos
sano), en segundo lugar la cantidad diaria de fibra
administrada y el tipo de inulina, que puede variar
desde inulina pura hasta fructooligosacaridos (FOS), y
en tercer lugar la variabilidad en el tiempo de interven-
cion realizado. Por ejemplo, uno de los primeros traba-
jos fue realizado con 12 varones sanos, no encontran-
dose ningtn efecto sobre el perfil lipidico al afiadir a la
dieta 20 g al dia de FOS". Del mismo modo en un estu-
dio realizado también en 12 voluntarios sanos en varias
etapas de intervencion, con inulina, FOS y galactooli-
gosacdridos (GOS), no se encontraron efectos sobre los
niveles de colesterol total, LDL colesterol, apolipopro-
teina A-1y B, triglicéridos, HDL colesterol'?. En otro
ensayo clinico frente a placebo con 75 pacientes nor-
molipémicos realizado en dos fases (primera fase 10
g/dia de oligofructosa y segunda fase 20 g/dia)", no se
detectd ningtin efecto significativo sobre el perfil lipi-
dico.

Sin embargo los resultados si fueron significativos
cuando se utiliz6 en los trabajos inulina. De este modo
el trabajo de Letexier y cols.', en el que también se
evaluaron voluntarios sanos (n = 8), la administracion
de 10 g al dia de inulina frente a placebo, mostré una
disminucidn significativa de los niveles de triglicéri-
dos. Esta vez ya en un ensayo clinico randomizado y
controlado con placebo®, tras la administracién de 7 g
al dia de inulina durante 4 semanas, produjo una dismi-
nucioén significativa en los niveles de triglicéridos, de
colesterol total y de LDL colesterol. Con un disefio no
controlado', realizado con 8 g al dia de FOS durante 14
dias se detectd una disminucion significativa de un 6%
de los niveles de colesterol total y un 10% de los nive-
les de LDL colesterol, este trabajo a pesar de su pobre
disefio y de la utilizacion de FOS, merece la pena
citarlo ya que fue realizado en pacientes diabéticos con
hiperlipemia, un colectivo por tanto de alto riesgo car-
diovascular. Por otra parte, sorprendentemente en un
ensayo clinico cruzado realizado en 30 pacientes con
hiperlipemia, la administracién de 10,6 g de FOS al dia
durante 3 meses, no produjo una disminucién signifi-
cativa de LDL colesterol, HDL colesterol, triglicéri-
dos, apolipoproteina A-1, sino que produjo un inexpli-
cable aumento de los niveles de lipoproteina (a) (33
mg/dl a 37 mg/dl)".

Por tanto podriamos resumir este grupo de trabajos,
sefialando que en los pacientes normolipémicos la

administracién de prebidéticos no inulina (FOS y
GOS) no parece tener ningtin efecto beneficioso sobre
el perfil lipidico, detectindose en la literatura efectos
beneficiosos sobre los niveles de triglicéridos y coles-
terol LDL al administrar inulina. Los mecanismos
que pueden explicar la mejorfa en el perfil lipidico al
utilizar sobre todo inulina pueden ser diversos. La
mayor parte del efecto puede ser debido al incremento
en la pérdida de sales biliares por las heces, que puede
oscilar entre un 20 y un 80%, produciendo secunda-
riamente una disminucién en la cantidad total de
colesterol corporal®. Otro factor implicado es la dis-
minucion en la respuesta glucémica y secrecién de
insulina tras la administracion de este tipo de fibra
soluble™. Los niveles de insulina se relacionan con la
activacion del enzima Hidroxi-Metil-glutaril-coen-
zima A reductasa, el paso limitante en la sintesis de
colesterol®. Nuestro trabajo mostr6 una tendencia no
significativa a la disminucién de los niveles de insu-
lina y de resistencia a la insulina en el grupo que reci-
bié la galleta enriquecida en inulina. Por dltimo, la
fermentacién bacteriana de esta fibra aumenta la pro-
duccidn de acidos grasos de cadena corta (AGCC).
Uno de estos dcidos grasos, el propionato, es capaz de
inhibir de manera aguda el incremento de colesterol
inducido por acetato?'.

En conclusién, el aumento en la ingesta de 3 gramos
de inulina proveniente de una galleta enriquecida,
mejora los niveles de colesterol LDL en pacientes obe-
sos. La evaluacién de estos protocolos de suplementa-
cién nutricional con alimentos enriquecidos es de alto
interés al poder disminuir diferentes factores de riesgo
cardiovascular presentes en la poblaciéon obesa. En
especial los alimentos enriquecidos en fibra pueden
presentar multiples efectos beneficiosos?>?.
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Abstract

Objectives: Assessment of the quality of dietary treat-
ment of phenylketonuria (PKU) patients and investigation
of its relationship with the general intelligence of the
patients.

Methods: Cross-sectional and longitudinal study of 105
PKU treated patients. The index of dietary control (IDC)
was calculated as the phenylalanine (Phe) data reduction in
half-year medians and the mean of all medians throughout
the patient’s life. We calculated four different IDCs related
to age: IDC-A (< 6 years), IDC-B (6-12 years), IDC-C (13-18
years) and IDC-D (> 18 years). To evaluate the fluctuation
of Phe values we calculated the standard error of the esti-
mate of the regression of Phe concentration over age. Devel-
opment quotient was calculated with the Brunet-Lezine test
(< 4 years). Intelligence quotient was evaluated with the
Kaufman Bit Intelligence Test (K-Bit), Wechsler Intelli-
gence Scale for Children-Revised (WISC-R) and Wechsler
Adult Intelligence Scale Third Edition (WAIS III).

Results: Cross-sectional study: The IDC in age groups
were significantly different and so were the number of
patients with good, acceptable and poor IDC related to age
(p < 0.001). Sampling frequency was good in 72, acceptable
in 23 and poor in 10 patients. The general intelligence (101 +
10) correlated negatively with the IDC (p < 0.0001) and Phe
fluctuations (p < 0.004). Longitudinal study: Significant dif-
ferences were observed between the IDC through the
patients’ lifetime except in the adolescent/adult period.

Conclusions: 85% of PKU patients showed good/accept-
able quality of dietary control. General intelligence corre-
lates with the IDC at all ages, which highlights the impor-
tance of good control to achieve good prognosis.
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CALIDAD DEL CONTROL DE LA DIETA
EN PACIENTES FENILCETONURICOS Y SU
RELACION CON LA INTELIGENCIA GENERAL

Resumen

Objetivos: Evaluacion de la calidad del control dietético en
pacientes con fenilcetonuria (PKU) e investigacion de su rela-
cion con el nivel de inteligencia.

Meétodos: Estudio transversal y longitudinal de 105 pacien-
tes PKU en tratamiento dietético. El indice de control de la
dieta (IDC) se ha calculado como la reduccion de los valores
de fenilalanina (Phe) a las medianas de cada 6 meses y la
media de todas las medianas a lo largo de la vida del paciente.
Se han calculado cuatro diferentes IDC segiin la edad: IDC-A
(< 6 anos), IDC-B (6-12 anos), IDC-C (13-18 anos) and IDC-D
(> 18 anos). Para evaluar las fluctuaciones de los valores de
Phe hemos calculado el error estandar de la regresion esti-
mada de la concentracion de Phe segiin la edad. El indice de
inteligencia se ha evaluado mediante el test de Brunet-Lezine
(< 4 anos) y el coeficiente de inteligencia mediante Kaufman
Bit Intelligence Test (K-Bit), Wechsler Intelligence Scale for
Children-Revised (WISC-R) y Wechsler Adult Intelligence
Scale Third Edition (WAIS III).

Resultados: Estudio transversal: E1 IDC en los diferentes
grupos de edad es significativamente diferente y también lo
son el nimero de pacientes con un IDC bueno, aceptable y
malo en relacion con la edad (p < 0,001). La frecuencia de con-
troles de Phe fue buena en 72 pacientes, aceptable en 23 y
mala en 10. La inteligencia general (101 £ 10) se correlaciona
negativamente con el IDC (p < 0,0001) y con las fluctuaciones
de Phe (p < 0,004). Estudio longitudinal: Se han observado
diferencias significativas entre ICD alo largo de la vida de los
pacientes a excepcion del periodo adolescencia/edad adulta.

Conclusiones: El 85% de pacientes PKU mostraron una
calidad del control de la dieta buena/aceptable. Los niveles de
inteligencia general se correlacionan con el IDC en todas las
edades, lo que muestra la importancia del buen control de la
dieta para lograr un buen pronéstico.

(Nutr Hosp. 2010;25:60-66)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4482

Palabras clave: Fenilcetonuria. Fenilalanina. Control die-
tético. Coeficiente de inteligencia. Recomendaciones.



Introduction

Phenylketonuria (PKU) (McKusick 261600) is an
inborn error of phenylalanine (Phe) metabolism result-
ing from deficient activity of phenylalanine-4-
monooxygenase (EC 1.14.16.1), the hepatic enzyme
that catalyses the synthesis of tyrosine from phenylala-
nine.' Phenylalanine accumulation in plasma and tis-
sues with decreased tyrosine biosynthesis seems to be
involved in the pathogenesis of PKU. Treatment of
PKU patients consists of restriction of phenylalanine
intake, which means a natural protein-restricted diet
supplemented with a phenylalanine-free amino acid
mixture enriched with some essential micronutrients,
such as vitamins, minerals and trace elements.? Alter-
native treatment with tetrahydrobiopterin (BH4) also
results in lowering plasma Phe in BH4-responsive
patients.’* Early treatment of PKU prevents severe
neurological damage, although a slight reduction in
intelligence quotient compared with control popula-
tions and/or specific executive function deficits may
arise, especially when careful dietary compliance is not
achieved.'** Quality of dietary treatment appears to be,
therefore, a most important condition for good progno-
sis.” Different indices of dietary control (IDC)'*and
parameters of Phe fluctuation'' have been computed
from Phe levels during certain periods of time or
throughout life for evaluation of long-term compliance.
Several guidelines for the management of PKU have
been published with recommendations about frequency
of monitoring and desirable plasma Phe concentra-
tions,'>" although there is a lack of internationally
accepted guidelines, especially for the management of
adolescent/adult patients's. Therefore, the experience
of a reference centre in the management of PKU
patients may yield further information.

Objectives

Our aim was to assess the quality of dietary treat-
ment of PKU patients and to determine its relationship
with the general intelligence of the patients.

Material and methods
Patients

We did a cross-sectional and longitudinal study of 105
PKU patients who were selected from a group of 192
hyperphenylalaninemic patients periodically controlled
in our hospital (Reference Centre for PKU in Catalonia)
[sex: 59 females and 46 males; mean age: 15.7 (SD: 11.6;
range: 3 months-40 years)]. Inclusion criteria were: a)
phenylalanine-4-monooxygenase deficiency confirmed
by differential diagnosis and mutation analysis, and b)
pre-treatment plasma Phe concentrations higher than 360
pmol/L. Exclusion criteria were: a) treatment refusal (7

adult diagnosed patients), b) death owing to causes other
than PKU (2 patients), and c) change of residence to other
parts of the country and control in other PKU reference
centres (5 patients).

PKU diagnosis was performed in 76 patients
through newborn screening and 29 patients were late
diagnosed. All patients were treated with a Phe-
restricted diet just after diagnosis. In 10 BH4-respon-
sive patients'” diet was replaced by BH4 therapy (5-15
mg/kg/day) for the three years prior to the study. How-
ever, since the IDC was not significantly different in
these patients treated with Phe-restricted diet (280£66
pmol/L) or with BH4 (298+53 pmol/L),* we included
them in the study.

All children or their guardians signed an informed
consent agreement in accord with the Helsinki Decla-
ration of 1964, revised in Edinburgh in 2000. Our hos-
pital ethics committee approved the study.

Methods

Biochemical methods: Plasma and dried blood spot
Phe concentrations were analysed by ion exchange chro-
matography (Biochrom 30, Pharmacia Biotech). The fre-
quency of Phe measurements varied from every week (<
2 month of age), or every two weeks (2 months-4 years
old) to every month (> 4 years of age). We considered it
correct when the proportion of samples expected was >
90%, acceptable >75% and poor < 75%.

To summarise plasma Phe values along patients’ life
we plot them as a longitudinal history of dietary control
(fig.1 A and B). Moreover, we calculate the IDC as the
Phe data reduction in half-year medians and the mean of
all medians' throughout the patient’s life. Since in previ-
ous studies we found that IDC increases significantly
with age (r = 0.636, p < 0.001),"” we calculated four dif-
ferent IDCs related to age: IDC-A (< 6 years), IDC-B (6-
12 years), IDC-C (13-18 years) and IDC-D (> 18 years).
We consider it to be good control with IDC-A < 360
pmol/L and IDC-B, C and D < 480 nmol/L, acceptable
control with IDC-A <480 pmol/L and IDC-B, C and D <
600 pmol/L and poor control when IDC was higher than
those values. To evaluate the fluctuation of Phe values we
calculated the standard error of the estimate (SEE) of the
regression of Phe concentration over age."!

General intelligence measurement: Development
quotients were calculated with the Brunet-Lezine test in
patients younger than 4 years of age (N = 21). Intelli-
gence quotient (IQ) was evaluated with the Kaufman Bit
Intelligence Test (K-Bit) (patients from 4 to 6 years) (N =
6), Wechsler Intelligence Scale for Children-Revised
(WISC-R) (patients from 6 to 18 years) (N = 35), and
Wechsler Adult Intelligence Scale Third Edition WAIS
IIT (patients older than 18 years) (N = 6). Late diagnosed
patients were excluded from this part of the study. Intelli-
gence measurement was not available for 8 patients.

Statistical analysis: Statistical analyses were per-
formed using the package SPSS (version 15.0). Cross-
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sectional study: The ANOVA test with Bonferroni cor-
rection was used to compare the IDC among the A, B,
C and D groups. Pearson Chi square test was applied to
search for association between categorical variables:
(good, acceptable and poor IDC at different age groups
and frequency of sampling). Pearson test was used to
determine the correlations between the quantitative
variables studied (IDC, SEE, and general intelligence).
Longitudinal study: Student-T test for paired data was
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used to analyse the differences between IDC (A, B, C,
and D) from the same patient throughout life. Statisti-
cal significance was accepted at P < 0.05.

Results

Cross-sectional study: The IDCs in the different age
groups were significantly different (ANOVA with Bon-

Nutr Hosp. 2010;25(1):60-66

M. A. Vilaseca et al.



Table I
Cross-sectional study of the index of dietary control (IDC: umol/L) in the different age groups among the 105 PKU patients

IDC (years) Number IDC (mean) IDC (SD) Good* Acceptable* Poor*
A(<6) 30 300 91 26 4 0
B (6-12) 16 317 113 15 1 0
C(12-18) 20 558 282 9 6 5
D(>18) 39 598 239 17 10 11
Total patients 105 68 21 16

SD: standar deviation.

*IDC good: IDC-A <360 umol/L and IDC-B, C and D <480 umol/L.
*IDC acceptable: IDC-A < 480 pmol/L and IDC-B, C and D < 600 pmol/L.

*IDC poor: IDC-A > 480 umol/L and IDC-B, C and D > 600 umol/L.

Significance: ANOVA (Bonferroni correction): IDC A & B and C & D: non-significant differences; A & C,D and B & C, D (p > 0.001).

ferroni correction; p < 0.001) (table I; fig. 2). The number
of patients with good, acceptable and poor IDC was sig-
nificantly different related to age (Pearson Chi square
test: p < 0.001) (table I). However, no significant differ-
ences were observed regarding sex in any age group. Fre-
quency of sampling was correct in 72 patients, intermedi-
ate in 23 and poor in 10 patients, although there were no
significant differences related to age (table II). The IDC
was significantly different in patients with good (383
186 pmol/L), intermediate (550 £ 258 nmol/L) and poor
frequency of sampling (829 + 162 pmol/L) (ANOVA
with Bonferroni correction; p <0.001).

Excluding the late-diagnosed PKU patients (N =
29), the general intelligence of PKU patients was 101 £

10 (range: 80-129) and showed a negative correlation
with the present IDC of the patients (r = -0.468; p <
0.0001), an even stronger negative correlation with the
IDC-A of these patients (r =-0.501; p <0.0001), but no
correlation with pre-treatment Phe values. General
intelligence showed a significantly negative correla-
tion with the SEE (r =-0.347; p < 0.004). A significant
correlation was observed between the IDC and the SEE
(r=0.618; p <0.0001). Pre-treatment Phe values only
showed a correlation with the SEE (r = 0.391; p <
0.001).

Longitudinal study: Taking into account the IDC
throughout patient life, significant differences (Student
T-test for paired samples) were observed between the
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Fig. 2—Index of dietary con-
trol in the different age groups.
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Table II
Sampling frequency (% of recommended) in the differente age groups of PKU patients

Frequency of sampling* Good (> 90%) Acceptable (> 75%) Poor (< 75%) Total
<6 years 22 7 0 29
6-12 years 14 1 1 16
12-18 years 14 4 3 21
> 18 years 22 11 6 39
Total patients 72 23 10 105

*No significant differences related to age (Pearson Chi square test).

IDC A & B (p<0.01),and B & C (p <0.012), but not
between C & D (table III).

Discussion

Although the metabolic control of PKU patients
includes many biochemical parameters involved in
their nutritional status that may be deficient owing to
the natural protein restricted diet,> here we focused
only on the blood Phe levels throughout life. The bio-
chemical follow-up of PKU children involves so much
data on Phe control that it can become confusing for the
clinicians in charge of the management of the patients.
To compute all data and plot it as a longitudinal history
of dietary control (based on the half-year medians of
Phe values) is very useful for the clinical staff and for
the family when it comes to evaluating the evolution of
that control.'” Medians are better than means since they
correct for the sporadic decompensation caused by ill-
ness (cough, diarrhoea, or other infections). The mean
of half-year medians is a useful index for correlation
with clinical and neuropsychological data, which is
indispensable in patients’ follow-up.**'** However,
since in previous studies we observed that IDC
increases significantly with age,"” we calculated here
four different IDCs related to patient age (A, B, C, and
D). Moreover, a fluctuation index (SEE) also seems
necessary for the complete evaluation of the quality of
diet, since the same IDC might be associated with a
calm but increasing profile or an erratic but even pro-
file."

In the cross-sectional study, although there was a
positive correlation between IDC of the total group and

age (r=0.627; p < 0.0001), the quality of control was
good in infancy and childhood (IDC-A and B) and
clearly impaired in adolescence (IDC-C), although it
remained stable in adult age (IDC-D). The longitudinal
study confirmed this increasing trend when comparing
the different IDCs in the same patient throughout life.
In a previous study performed by our group in late-
diagnosed patients or those who resumed Phe-
restricted diet after a period of discontinuation, only
half of the patients achieved an acceptable/good con-
trol despite their belief that their quality of life had
improved with the diet.”!

Recommendations for sampling frequency were fol-
lowed by 95% (good/acceptable frequency) of the
patients. There is a clear relationship between correct
sampling frequency and good IDC. All these results
agree with evaluation studies performed in other refer-
ence centres,” although they only evaluate patients
younger than 19 years of age. Interestingly, we found
no relationship between patient age and sampling fre-
quency, suggesting that adult patients accept manage-
ment guidelines better than adolescents. Sex seems not
to play a significant role in the quality of control in
PKU patients, even in adults, among whom some
women spent long periods of time with very good con-
trol owing to future pregnancies [women (N = 24): 583
1217 pmol/L versus men (N = 15): 679 £276 pmol/L,
not significantly different].

The lack of correlation between the IDC and plasma
Phe levels at diagnosis, observed by other authors as
well,? suggests that the quality of treatment is not
related to the severity of the PKU phenotype. Con-
versely, a highly significant relationship was observed
between Phe fluctuations (SEE) and pre-treatment Phe

Table IIT
Longitudinal study of the index of dietary control (IDC: umol/L) troughout patient life
IDC Mean SD IDC Mean SD Number *Significance
A 359 106 B 398 143 43 p<0.010
B 477 201 C 528 250 32 p<0.012
C 569 270 D 618 224 22 NS

SD: standar deviation.
*Comparison by Student T-test for paired samples.
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levels. Moreover, a significant relationship was
observed between the SEE and the IDC, which sug-
gests that fluctuations might also be partially corrected
by accurate dietary control. This confirms the observa-
tions of other authors®in different PKU populations
with diverse phenotypes, genotypes and even follow-
up conditions, and indicates that the efforts made by
the patients and their families for diet compliance can
achieve good control of Phe levels, independently of
the severity of the mutations.

According to our results, general intelligence shows
anegative correlation with the IDC and the SEE but not
with the pre-treatment Phe values. In previous exten-
sive neuropsychological studies performed in 37 PKU
patients we found that these patients showed lower val-
ues in intelligence and in visuospatial, fine motor,
executive and attention functions when compared with
a control population, and we also found that these cog-
nitive functions were negatively associated with
plasma Phe values in the first 6 years of life.® In another
study we evaluated school performance in 26 PKU
patients and found that they presented with more learn-
ing difficulties than controls. In that study, the index of
dietary control for the last 6 months was significantly
higher than the index for the first 6 years of life only in
the patients with learning difficulties, which points to
the importance of long-lasting good dietary control in
PKU.* Moreover, grey and white matter volume
changes related to the duration and strict observation of
dietary treatment was demonstrated by our group in 27
treated PKU patients (mean age: 20 £ 7years).” In this
study, significant correlations were observed between
white matter volumes and concurrent Phe values, and
between white matter and mean Phe values for the 12
months previous to the study in early treated PKU
patients.” In the present study, of the whole PKU group
(excluding late diagnosed patients), general intelli-
gence correlates with the IDC from the first 6 years of
age, but also with the IDC at any age.

These results point to the importance of improving
the quality of dietary control of PKU at all ages, which
can be achieved with a motivating policy designed by
the follow-up unit including training plans, dietary and
psychological support and frequent Phe controls.?' The
application of new treatment strategies will probably
make it easier to achieve metabolic control of PKU
patients.

In summary, 85% of PKU patients in our reference
centre showed good/acceptable quality of dietary
control. The lack of a relationship between the IDC
and pre-treatment Phe values and the relation
observed between the IDC and correct frequency of
sampling point up the great importance of lifestyle in
the quality of treatment in the face of the PKU bio-
chemical phenotype. General intelligence correlates
with the IDC not only in the first 6 years of age, but
also with the IDC at any age, which highlights the
importance of good control throughout life to
achieve an improved prognosis.
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Resumen

Antecedentes: La obesidad se asocia con un aumento de
la morbimortalidad cardiovascular. Los individuos con sin-
drome metabdlico (SM) presentan un alto riesgo de desa-
rrollar enfermedad cardiovascular (ECV). El objetivo de
este trabajo ha sido determinar la prevalencia del SM en
pacientes con obesidad morbida incluidos en un programa
de cirugia bariatrica y evaluar el impacto que la pérdida de
peso inducida por el bypass gastrico ejerce en el SM y en el
riesgo cardiovascular estimado a los 10 afos.

Material y métodos: Hemos estudiado a 46 pacientes
con obesidad morbida a los que se les practicé un bypass
gastrico laparoscopico y se siguié durante 2 ainos. E1 SM
fue definido segin los criterios de la IDF 2005 y la resis-
tencia a la insulina (RI) se calcul6 mediante el indice
HOMA. La estimacion del riesgo de ECV a los 10 anos se
determiné de acuerdo con el algoritmo de Framingham.

Resultados: Previo a la cirugia, el 67,2% de los pacientes
presentaban Rl y el 60,9% cumplian criterios de SM. En el
17,3% de los enfermos se categorizo un nivel de riesgo car-
diovascular elevado. A los 2 anos tras el bypass gastrico, el
porcentaje de exceso de peso perdido fue del 72 %. Todos los
pacientes normalizaron su indice HOMA y solo 1 enfermo
(3,6%) presentaba SM. La resolucion de la hipertension,
disglucemia y dislipemia ocurrié en el 85%, 93,8% y 95,6 %
de los casos. El riesgo cardiovascular estimado disminuyé
de forma significativa desde un 4,5% al inicio del estudio
hasta un 1% alos 2 afos tras la cirugia.

Conclusiones: el SM es frecuente en pacientes con obe-
sidad morbida. El bypass gastrico se asocia con una mejo-
ria o resolucion de la RI y de los principales factores de
riesgo cardiovascular y en consecuencia reduce de forma
significativa la prevalencia del SM y del riesgo cardiovas-
cular estimado a los 10 anos.
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DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4179

Palabras clave: Obesidad morbida. Bypass gdstrico.
Riesgo cardiovascular. Sindrome metabdlico. Algoritmo de
Framingham.

Correspondencia: Julia Oc6n Breton.
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa.
Avda. San Juan Bosco, 15.

50009 Zaragoza (Espaia).

E-mail: mjocon@salud.aragon.es

Recibido: 20-XI-2008.
Aceptado: 22-11-2009.

EFFECT OF GASTRIC BYPASS ON THE
METABOLIC SYNDROME AND ON
CARDIOVASCULAR RISK

Abstract

Background: Obesity is associated with increased mor-
bimortality cardiovascular. Individual with metabolic
syndrome (MS) are a high risk of developing cardiovas-
cular disease (CVD). The aim of this study was to deter-
mine the prevalence of the MS in morbidly obese patients
enrolling in a bariatric surgery program and to evaluate
the impact of weigh loss induced by gastric bypass on the
MS and on the predicted 10-year cardiovascular risk.

Material and methods: We studied 46 morbidly obese
patients who underwent laparoscopic gastric bypass and
were followed for 2 years. MS was defined following the
IDF 2005 criteria and the insulin resistance (IR) was cal-
culated by using HOMA index. Risk assessment for esti-
mating 10-year ECV risk was carried out according to
Framingham score.

Results: Before surgery, 67.2% of patients had IR and
60,9 % met the definition of the MS. 17.3% of patients had
an elevated cardiovascular risk category. 2 years after
gastric bypass, the percentage of excess body weight lost
was 72%. All patients restored their HOMA index and
only 1 patient (3.6 %) had MS. Resolution of hyperten-
sion, disglucemia and dislipemia has been observed in
85%,93.8% and 95.6% of patients. Estimated cardiovas-
cular risk decreased from 4.5% at baseline to 1% at 2
years after surgery.

Conclusions: SM is common in morbidly obese
patients. Bypass gastric is associated with an improve-
ment or resolution in cardiovascular risk factors and IR
and result in a significant reduction in MS prevalence and
of predicted 10-year cardiovascular risk.

(Nutr Hosp.2010;25:67-71)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4179

Key words: Morbid obesity. Gastric bypass. Cardiovascu-
lar risk. Metabolic syndrome. Framingham score.
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Introduccion

En el momento actual la obesidad representa uno de
los principales problemas de salud en los paises desa-
rrollados debido al aumento de su prevalencia, al
mayor riesgo de morbimortalidad y al coste sanitario
derivada de la misma. Se considera que en Espafia la
prevalencia de obesidad moérbida es aproximadamente
del 0,5% de la poblacion adulta'. La obesidad es un fac-
tor de riesgo independiente para el desarrollo de enfer-
medad cardiovascular? (ECV) y se asocia con un incre-
mento de la mortalidad total® y con la aparicién de
enfermedades cronicas como la diabetes mellitus, la
hipertension arterial, la dislipemia y ciertos tipos de
cancer”.

El sindrome metabdlico (SM) es una entidad clinica
que describe una agrupacién de varios factores de
riesgo cardiovascular que incluyen la obesidad abdo-
minal, alteraciones del metabolismo hidrocarbonado o
disglucemia, hipertension arterial y dislipemia aterd-
gena cuya base fisiopatolégica comiin seria la resisten-
cia a la insulina (RI)’. La existencia de SM confiere un
elevado riesgo para el desarrollo de diabetes mellitus y
aumenta hasta 3-4 veces el riesgo de morbilidad y mor-
talidad por ECV®’. Por lo tanto, para algunos autores® el
SM podria ser considerado como un equivalente de
ECV. Existen multiples métodos para calcular el riesgo
cardiovascular absoluto basados en ecuaciones de
riesgo multivariante, siendo el mas conocido, validado
y aceptado el algoritmo de Framingham?®. Esta ecua-
cién resume la mayoria de los principales factores de
riesgo cardiovascular y resulta una herramienta prac-
tica para estimar el riesgo cardiovascular a los 10 afios
en pacientes obesos con o sin sindrome metabdlico.

La cirugia bariatrica constituye una opcién terapéu-
tica para aquellos pacientes con obesidad mérbida que
presentan un riesgo cardiovascular elevado ya que ha
demostrado ser el tratamiento mas eficaz en conseguir
una importante y mantenida pérdida de peso a largo
plazo'*!'y mejorar o incluso resolver ciertas comorbili-
dades asociadas como la diabetes, la dislipemia y la
hipertension arterial''2. Estudios recientes han obser-
vado que la cirugia baridtrica puede disminuir la mortali-
dad"*'"y la morbilidad” por ECV y cancer. En la actuali-
dad no existen datos de ensayos clinicos controlados
acerca del efecto que la cirugia baridtrica ejerce sobre la
incidencia de ECV. Sin embargo, si la cirugia bariatrica
es efectiva en reducir o resolver los principales factores
de riesgo cardiovascular probablemente también sea efi-
caz en reducir la aparicién de eventos cardiovascular en
sujetos obesos con sindrome metabdlico.

El objetivo del presente trabajo fue determinar la
prevalencia del SM y de los componentes que lo defi-
nen en una poblacién de sujetos con obesidad mérbida
incluidos en un programa de cirugia baridtrica. Asi
mismo se evalud la repercusion que la perdida de peso
inducida por el bypass gastrico ejerce en el SM y en la
estimacion del riesgo de ECV a los 2 afios tras la inter-
vencién quirurgica.

Material y métodos

Estudio observacional retrospectivo donde se ha eva-
luado a 46 pacientes con obesidad mérbida a los que se
les practic6 un bypass gastrico laparoscépico segin la
técnica de Wittgrobe y Clark'. Previo ala cirugiay alos 2
afios tras el tratamiento quirdrgico, a todos los pacientes
se les realiz6 una historia clinica, valoracién antropomé-
trica y estudio analitico para identificar factores de riesgo
cardiovascular y determinar la existencia de sindrome
metabdlico e insulinorresistencia.

Se registr6 el peso, la talla, la circunferencia de la cin-
tura (CC) y el indice de masa corporal (IMC) que se cal-
culé dividiendo el peso expresado en kilogramos por la
talla al cuadrado expresada en metros. Se considerd que
existia hipertension arterial (HTA) cuando la presion
arterial era > 140/90 mmHg o si se usaba tratamiento
hipotensor. Se determinaron niveles plasmaticos de
colesterol total, triglicéridos, cLDL, cHDL y se identificé
como pacientes dislipémicos a aquellos que presentaban
cifras de colesterol total >200 mg/dl 6 cLDL > 160 mg/dl
0 triglicéridos > 150 mg/dl 6 cHDL < 40 mg/dl o cuando
recibian tratamiento hipolipemiante. Para valorar el
metabolismo hidrocarbonado se midieron concentracio-
nes de glucemia e insulinemia basal, HbA1cy en algunos
enfermos se realiz6 una sobrecarga oral de glucosa.
Segtn los criterios diagndsticos de la American Diabetes
Association'” se caracterizaron tres categorias de estado
hiperglucémico o disglucemia: alteracion de la glucemia
en ayunas, intolerancia a la glucosa y diabetes mellitus.
Se diagnostico de hiperuricemia a aquellos sujetos que
presentaban niveles plasmaticos de acido trico > 7 mg/dl
o cuando utilizaban farmacos hipouricemiantes. Se
designé como fumador al paciente que reconocia el con-
sumo de cualquier cantidad de tabaco en el tltimo mes.

El SM se diagnostic6 de acuerdo con los criterios de la
International Diabetes Federation (IDF) 2005 (tabla I).

La RI se defini6 indirectamente mediante el indice
HOMA (homeostasis model assessment) que se cal-
cul6 segun la formula descrita por Matthews y cols.":
insulina plasmadtica en ayunas (mU/ml) multiplicado
por la glucosa plasmatica en ayunas (mmol/l) y divi-
dido por 22,5. Se establecié el diagndstico de RI por
unas cifras de corte > 3,8.

Tabla I
Diagnostico del SM segiin criterios de la IDF 2005

Presencia de obesidad central (circunferencia de la cintura
> 94 cm en varones y > 80 cm en mujeres) junto a 2 o mas de
los siguientes criterios:

* Glucosa plasmatica en ayunas > 100 mg/dl o diagnéstico

previo de diabetes mellitus.

Triglicéridos plasmdticos > 150 mg/dl o con tratamiento

especifico hipolipemiante.

» cHDL <40 mg/dl en varones y < 50 mg/dl en mujer o con
tratamiento especifico.

* Presion arterial > 130/85 mmHg o con tratamiento hipotensor.
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Tabla II
Porcentaje de resolucion de los principales factores de riesgo cardiovascular y del sindrome metabdlico

Previo a la cirugia 2 anos tras cirugia Resolucion

n(%) n(%) n(%)
SD metabdlico 28 (60,9) 1(3,6) 27 (96,4)
Insulinorresistencia 31(67,3) 0(0) 31 (100)
HTA 20(43,5) 3(15) 17 (85)
Dislipemia 16 (34,8) 1(6,2) 15(93,8)
Disglucemia 23 (50) 1(4,3) 22 (95,6)
Hiperuricemia 5(10,9) 0(0) 5(100)

Para la estimacion del riesgo de ECV alos 10 afios se
utilizaron las puntuaciones de Framingham®. Los facto-
res de riesgo incluidos en el cdlculo de la ecuacién de
Framingham fueron: edad, sexo, colesterol total,
cHDL, tension arterial sist6lica, tratamiento hipoten-
sor, diabetes mellitus y tabaquismo. Segun la suma de
las puntuaciones obtenidas para cada uno de los facto-
res de riesgo, los sujetos fueron clasificados en 3 cate-
gorias de riesgo absoluto a los 10 afios: riesgo bajo (<
10%), intermedio (10-20%) y alto (>20%).

Analisis estadistico: Los datos descriptivos fueron
expresados como media * desviacién estdndar y por-
centajes. Para la comparacion entre grupos se empled
el test de la t de Student para las medias y el testdela 2
para las proporciones. El andlisis se realizé usando el
programa SPSS versién 11.0. Se considerd significa-
cion estadistica los valores de p < 0,05.

Resultados

De los 46 pacientes estudiados, 37 eran mujeres
(80,4%) y 9 varones (19,6%) con una edad media de
39,4 £ 10,5 afios. El peso y el IMC medio prequirtrgico
fueron de 119,9 + 12 kg y 45,1 £ 3 kg/m?respectiva-
mente. A los 2 afios tras la cirugia, el peso medio fue de
77,3 +10,9 kg y el IMC de 29,1 £ 4 kg/m? (p < 0,001)
con una reduccién ponderal final de 42,6 kg correspon-

diente al 35,5% del peso inicial. El porcentaje de
exceso de peso perdido fue del 72%.

Previo a la cirugia, 28 pacientes (60,9%) cumplian
criterios diagnésticos de SM y 31 (67,2%) presentaban
RI. Los factores de riesgo cardiovascular mas frecuen-
temente observados al inicio del estudio fueron la
HTA, presente en el 43,5% de los enfermos, seguido de
la dislipemia (34,8%), el tabaquismo (23,9%) y la hipe-
ruricemia (10,9%). El porcentaje de pacientes que pre-
sentaban alguna alteraciéon del metabolismo de los
hidratos de carbono fue del 50%, de los cuales el 47,8%
corresponde a alteracion de la glucosa en ayunas, el
30,4% a intolerancia a la glucosa y el 21,7% a diabetes
mellitus. En ningtin enfermo se constaté ECV.

A los 2 afios tras la cirugia, todos los pacientes diag-
nosticados previamente de RI normalizaron su insuline-
mia basal e indice HOMA y en el 85-100%, de los casos
se constatd la curacién de la hipertension, disglucemia,
dislipemia e hiperuricemia (p < 0,001). La remisién del
SM ocurri6 en el 96,4% de los pacientes (p < 0,001), tan
solo se identificé a un enfermo que seguia cumpliendo
criterios diagnosticos de SM. El porcentaje de resolu-
cién de los principales factores de riesgo cardiovascular
y del SM queda representado en la tabla II.

Tras la pérdida de peso, se objetivé una reduccion sig-
nificativa en las cifras de tension arterial y en los niveles
plasmaticos de glucosa, lipidos y 4cido urico (tabla IIT).
Al final de los 2 afios, los niveles de glucemia basal dis-

Tabla III
Modificaciones antropométricas y de laboratorio a los 2 afios tras el bypass gadstrico
Previo a la cirugia 2 arios tras cirugia Reduccién
(%)

Peso (kg) 1199+ 12 77,3£10,9 42,6 (35,5)*
IMC (kg/m?) 45,13 29,1+4 16 (35,5)*
Glucemia (mg/dl) 107,8 £33,7 85,18 22,7(21)*
Insulinemia (mU/1) 21,2£104 6,1+£27 15,1 (71,2)*
HOMA 55+3 1,2+0,6 4,3(78,1)*
Colesterol total (mg/dl) 197,2+40,6 169,8 £29,1 27,4 (13,8)*
c-LDL (mg/dl) 116,6 £34,2 85,1£26,2 31,4 (26,9)*
c-HDL (mg/dl) 47,9+10,2 66,1+16,7 -18,2(37,9)*¢
Triglicéridos (mg/dl) 154£91,1 83,9+36,6 70 (45,4)*
Acido trico (mg/dl) 58+1,5 44+£0,8 1,3(22,4)*
IMC: indice de masa corporal. HOMA: homeostasis model assessment.
*P<0,001.
$ Porcentaje de ascenso del c-HDL.
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Tabla IV
Porcentaje de sujetos clasificados en las 3 categorias
de riesgo al inicio y final del estudio

Categorias Basal 2 anos tras
de riesgo n(%) cirugia n (%)
Riesgo bajo (< 10%) 37(80,4&) 43 (93,4%)
Riesgo intermedio (10-20%) 1(2,1%) 2 (4,3%)
Riesgo alto (>20%) 8(17,3%) 1(2,1%)

minuyeron un 21% en comparacién con los valores preo-
peratorios, de igual forma los niveles de colesterol total,
cLDL, triglicéridos y 4cido drico descendieron un
13,8%, 26,9%, 45,4% y 22,4% respectivamente (p <
0,001). Por el contrario los niveles de cHDL ascendieron
18,2 mg/dl lo que representa un aumento del 37,9% con
respecto a los valores basales (p <0,001).

En el periodo preoperatorio, el riesgo cardiovascular
medio estimado a los 10 anos fue de 4,5% disminu-
yendo a 1% a los 2 afios tras la cirugia (p < 0,001). De
los 46 pacientes evaluados al inicio del estudio, 8
(17,3%) presentaban un riesgo cardiovascular alto (>
20%), mientras que al finalizar el estudio, tan solo 1
enfermo (2,1%) seguia incluido en dicha categoria de
riesgo (tabla IV). La gran mayoria de los pacientes
(93,4%) finalizaron el estudio clasificados en la cate-
goria de riesgo cardiovascular bajo (< 10%).

Discusion

En la actualidad el SM puede describirse como una
asociacion de alteraciones metabdlicas y vasculares
cuyo vinculo de unién seria la RI°. Se considera que laRI
es la disminucién de la capacidad de la insulina para
ejercer sus acciones bioldgicas en tejidos diana como el
higado, musculo esquelético y tejido adiposo lo que con-
diciona una hiperinsulinemia compensadora. La predis-
posicién genética y factores ambientales como la obesi-
dad visceral y el sedentarismo desempefian un papel
fundamental en la patofisiologia de ambos procesos®.

La prevalencia del SM estd incrementado de forma
alarmante en los ultimos afios y varia en dependencia de
la edad, la poblacién estudiada y los criterios diagndsti-
cos empleados. En EEUU se ha estimado que el 25% de
la poblacién presenta SM?! mientras que en Espaiia la
prevalencia de SM alcanza el 15%-19%*. Estudios
recientes®? en poblacion no espafiola han demostrado
que la prevalencia del SM en sujetos con obesidad mor-
bida incluidos en un programa de cirugia baridtrica se
encuentra entre el 50-87%. Usando la definicién de la
IDF, la prevalencia de SM en nuestra poblacién fue del
60,9%, semejante a la observada por otros autores>2,
Madan y cols.*, utilizando los criterios diagnésticos del
NCEP-ATPIII donde los puntos de corte para la circunfe-
rencia de la cintura y los niveles de glucemia son menos
restrictivos que los de la IDF, demostraron que la preva-
lencia de SM en un grupo de pacientes con obesidad mor-
bida previo a la cirugfa fue del 60%.

Existen evidencias de que una pérdida moderada de
peso, entre el 5-10% del peso inicial, promueve importan-
tes beneficios metabdlicos con la consiguiente reduccién
del riesgo cardiovascular®*. Basado en la dificultad para
mantener el peso perdido con tratamiento convencional, el
National Institutes of Health recomienda el empleo de la
cirugia baritrica para sujetos con obesidad mérbida, ya
que esta técnica ha demostrado ser el tratamiento mas efi-
caz en alcanzar una sustancial perdida de peso y mante-
nerla de forma significativa a largo plazo”. En un metaa-
nalisis publicado por Buchwald y cols." se observé que la
pérdida de peso inducida por el bypass géstrico se acom-
paiia de la resolucion del 67-97% de los casos de diabetes,
dislipemia e hipertension. Dichos porcentajes de curacion
se encuentran en un rango semejante al demostrado en
nuestro estudio (85-94%) y al publicado por otros auto-
res''?. Dado que estos factores de riesgo son los principa-
les componentes del SM es esperable que la tasa de resolu-
ciéon del SM en nuestro trabajo sea del 96% vy la
normalizacion del indice HOMA del 100%. Lee y cols.?
demostraron que una reduccién significativa del 32% del
peso inicial al afio tras cirugia laparoscopica mejora consi-
derablemente todos los componentes del SM con un por-
centaje de resolucion de dicho sindrome del 95,6%.

La importancia del concepto SM radica en su capacidad
para identificar a individuos con alto riesgo de desarrollar
ECV. Por ello es necesario estimar el riesgo cardiovascu-
lar en todo paciente con SM empleando ecuaciones de
riesgo y asi poder implementar estrategias terapéuticas
destinadas a reducir la incidencia de eventos cardiovascu-
lares. El Estudio del Corazén de Framingham, donde se
confirma la asociacion entre obesidad y ECV, ha desarro-
llado un algoritmo® para estimar el riesgo de ECV a los 10
afios. Este algoritmo estd basado en la evaluacion de los
factores de riesgo cardiovascular y ha sido adoptado por el
NCEP-ATPIII y por sociedades cientificas europeas y
norteamericanas. En nuestro estudio hemos observado
una significativa reduccién del riesgo cardiovascular esti-
mado a los 10 afios tras la efectiva pérdida de peso indu-
cida por el bypass gastrico. Esta disminucion en el riesgo
cardiovascular evaluado mediante la ecuacion de Fra-
mingham es la consecuencia de la importante resolucién
de los principales factores de riesgo cardiovascular.

Pocos estudios han examinado la relacién entre cirugia
bariatrica y morbilidad cardiovascular. Christou et al'®
demostraron en una cohorte de 1.035 pacientes sometidos
fundamentalmente a bypass géstrico y seguida durante 5
afios, que la pérdida de peso promovida por la cirugia
bariatrica es capaz de reducir de forma significativa el
riesgo de desarrollar nuevos episodios cardiovasculares.
Algunos autores han evaluado el efecto que la cirugia
bariatrica ejerce en el riesgo cardiovascular estimado
empleando el algoritmo de Framingham®-*. Batsis y
cols.®?, en una revision sistemadtica con 197 pacientes
sometidos a bypass géstrico, observaron que la cirugia
bariatrica reduce el riesgo cardiovascular desde un 7% en
el periodo inicial a un 3,5% al finalizar el estudio, lo que
supone una reduccion del riesgo relatico del 18-79%.
Vogel y cols.**demostraron que el bypass géstrico reduce
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el riesgo cardiovascular a niveles mds bajos que el esti-
mado para la poblacién general de la misma edad y sexo.
Hay estudios que han documentado que la mortalidad
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Resumen

La obesidad esta asociada con un estado inflamatorio. La
proteina C reactiva (PCR) y las proteinas plasmaticas sensi-
bles a inflamacion (ISPs) son marcadores de inflamacion. El
proceso proinflamatorio podria ser influenciado por la
ingesta de altas cantidades de acidos grasos saturados.

Objetivo: evaluar el efecto de la ingesta de una alta carga
de acidos grasos saturados sobre los niveles séricos de PCR y
de ISPs (o1-antitripsina, o1-glicoproteina acida y fibrino-
geno) en mujeres obesas.

Metodologia: la poblacion estuvo conformada por 15
mujeres obesas (edad = 31,7 £ 4,5 anos, IMC =379+ 7,3
kg/m?) y 15 mujeres normopeso (edad = 30,6 + 4,6 anos,
IMC = 20,6 + 2,6 kg/m>). Los sujetos en ayuno se sometieron
alaingesta de 75 g de grasa (100 % acidos grasos saturados,
0% de colesterol), 5 g de carbohidratos y 6 g de proteina por
m? de superficie corporal. Se midi6 los niveles en ayuno y
postprandiales de PCR y de ISPs. Los parametros antropo-
métricos y bioquimicos se midieron en ambos grupos.

Resultados: las mujeres obesas presentaron mayores
niveles séricos de PCR (p = 0,013) y de fibrinégeno (p = 0,04)
que las mujeres normopeso. Los niveles séricos de PCR y
fibrindgeno se correlacionaron positivamente con el indice
de masa corporal (IMC) en el grupo obeso. No se observo
diferencias en los niveles de o1-antitripsina (p = 0,40) ni de
ol-glicoproteina acida (p = 0,28) en ayuno en mujeres obe-
sas en comparacion con mujeres normopeso. Los niveles
séricos de PCR, o1-antitripsina, a1-glicoproteina acida y
fibrindgeno no cambiaron luego de la ingestion de la carga
lipidica (p = > 0,05 diferencia con el nivel preprandial).

Conclusion: la ingesta de una alta carga de acidos grasos
saturados no tiene ningiin efecto sobre los niveles séricos de
PCR, ol-antitripsina, o1-glicoproteina acida y fibrinogeno.
Los niveles séricos de ol-antitripsina y o1-glicoproteina
acida no estan incrementados en mujeres obesas. Los niveles
séricos de PCR y fibrindgeno estan incrementados en muje-
res obesas y se correlacionan positivamente con el IMC.
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EFFECT OF A HIGH SATURATED FATTY ACIDS
LOAD ON SERUM CONCENTRATIONS OF
C-REACTIVE PROTEIN, o1-ANTITRYPSIN,
FIBRINOGEN AND a1-ACID GLYCOPROTEIN
IN OBESE WOMEN

Abstract

Obesity is associated with increased inflammation. C-
reactive protein (CRP) and inflammation-sensitive
plasma protein (ISPs) are inflammatory markers. Proin-
flammatory process may be influenced by high saturated
fatty acid intake.

Objective: The aim of the present study was to evaluate
the role of saturated fatty acids load on postprandial cir-
culating levels of PCR and ISPs (al-antitrypsin, ol-acid
glucoprotein, and fibrinogen) in obese women.

Design: A total of 15 obese women (age = 31,7 + 4,5 years,
BMI = 37,9 + 7,3 kg/m?) and 15 lean controls women (age =
30,6 * 4,6 years, BMI = 20,6 + 2,6 kg/m?) were recruited for
this study. After and overnight fast subjects ate the fat load
consisted of 75 g of fat (100% saturated fatty acid, 0% cho-
lesterol), 5 g of carbohydrates, and 6 g of protein per m?
body surface area. Postprandial serum levels of CRP, o1-
antitrypsin, ol-acid glucoprotein, and fibrinogen were
measured. Anthropometry and blood biochemical parame-
ters were measured in both groups.

Results: The obese women had fasting serum PCR lev-
els higher (p = 0,013) and fibrinogen (p = 0,04) than those
of control women. Serum CRP and fibrinogen levels was
positively related to body mass index (BMI) in obese
group. There weren’t differences in fasting serum o1-
antitrypsin levels (p = 0,40), and o1-acid glucoprotein (p =
0,28) levels in obese group in comparison to lean control
group. Serum CRP, ol-antitrypsin, o1-acid glucoprotein,
and fibrinogen did not change postprandially (p = > 0,05
difference to fasting levels).

Conclusion: A high-saturated fatty acids load is not
associated with serum CRP, ol-antitrypsin, ol-acid glu-
coprotein, and fibrinogen levels increase. Serum ol-
antitripsin and ol-acid glucoprotein levels are not
increased in obese women. Serum PCR and fibrinogen
levels are increased in obese women, and are positively
related to BMI.

(Nutr Hosp. 2010;25:72-79)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4255

Key words: C-reactive protein. ol -antitrypsin. al-acid
glucoprotein. Fibrinogen. Obesity.



Introduccion

En la obesidad se observa una condicién inflamatoria
sistémica que conduce a las distintas condiciones clinicas
que se observan en la obesidad tales como aterosclerosis,
resistencia a la insulina, diabetes y dislipidemia'2. Dentro
de los marcadores de inflamacién encontramos la prote-
ina Creactiva (PCR) y las proteinas plasmaticas sensibles
a inflamacién (haptoglobina, fibrinégeno, o.1-glicoprote-
fna dcida, o1 -antitripsina y ceruloplasmina).

La PCR se ha reportado que se encuentra elevada en
mujeres obesas en comparacién con mujeres normopeso®,
y la pérdida de peso reduce los niveles séricos de PCR*.
Ademas, se ha reportado que la expresion del gen de la
PCR esta aumentado tanto el higado como el tejido adi-
poso de los sujetos obesos, por lo que ambos tejidos pueden
contribuir a los niveles elevados de PCR que se observa en
obesos’. Los niveles elevados de PCR son predictores de
enfermedad cardiovascular, de la incidencia de diabetes y
estan relacionados con el sindrome metabdlico®’.

La haptoglobina, el fibrindgeno, la o.1-glicoproteina
acida, la o1 -antitripsina y la ceruloplasmina son cinco
proteinas plasmaticas sensibles a inflamacién (ISPs) que
son usadas en la clinica como marcadores de inflamacién.
La principal fuente de estas proteinas es la sintesis hepa-
tica y su produccion es regulada por varias citoquinas
proinflamatorias®®. Varios estudios han reportado que
estas proteinas estan asociadas con un aumento en la inci-
dencia de enfermedades cardiovasculares e infarto'*!".

Los mecanismos que relacionan la obesidad con la
aterosclerosis y la enfermedad cardiovascular atin no
se conocen y son objeto de estudio actualmente. Las
células adiposas sintetizan y secretan sustancias como
leptina, TNF-o., IL-6, IL-8, proteina C reactiva, resis-
tina y muchas otras'. Estas moléculas liberadas por las
células adiposas tienen efecto directo sobre el metabo-
lismo celular y varias de ellas tienen un conocido
efecto proinflamatorio. La inflamacién juega un papel
clave en el inicio y progreso de la aterosclerosis".

Ciertos factores del ambiente pueden modificar el
estado de inflamacion sistémica observado en obesos,
y dentro de estos factores la dieta parece ser muy
importante. Se ha reportado que la alta ingesta de los
acidos grasos saturados, los acidos grasos trans 'y el
colesterol se correlacionan con los niveles séricos de
PCR e IL-6, y que la reduccién de estos lipidos en la
dieta reduce las concentraciones de PCR y IL-6 (14-
16). Hasta ahora no se ha reportado el efecto de los lipi-
dos de la dieta sobre los niveles séricos de ISPs.

El objetivo de este estudio es determinar el efecto
que tiene la ingestién de una alta carga de 4cidos grasos
saturados sobre los niveles séricos de marcadores de
inflamacién en mujeres obesas.

Material y métodos

La poblacién en estudio estuvo conformada por 15
mujeres normopeso como grupo control (IMC < 25,0)

con edades comprendidas entre 25 y 40 afios. El grupo
de mujeres obesas estuvo conformado por 15 mujeres
con obesidad (IMC > 30,0) con edades comprendidas
entre 25 y 41 afios. De las 15 mujeres obesas 5 presen-
taron obesidad grado II, 7 presentaron obesidad grado
IIT y 3 presentaron obesidad grado IV. Ninguno de los
sujetos en estudio presentd enfermedad cardiovascular,
diabetes, cancer, enfermedad renal o hepética, enfer-
medad hematolégica, infarto en el afio anterior, revas-
cularizacion, enfermedad sistémica inflamatoria ni
infeccién. Los sujetos incluidos en el estudio tampoco
tomaban medicamento hipoglicemiantes ni presenta-
ron un cambio de peso mayor al 10% de su peso en los
ultimos tres meses. A todos los sujetos sometidos al
estudio se les realiz6 una historia médica y un examen
fisico completo antes de participar en el estudio. Todos
los sujetos entregaron el consentimiento informado
antes de participar en el estudio.

Antropometria

El indice de masa corporal (IMC) se calcul6 como el
peso corporal dividido entre la talla al cuadrado y expre-
sado en kg/m>. El indice cintura-cadera (ICC) se calculd
en todos los pacientes. La circunferencia de la cintura
(CC) se midi6 en la menor circunferencia entre el borde
de la dltima costilla y la cresta iliaca con los sujetos en
posicioén erecta. La circunferencia de la cadera se midié
en la mayor circunferencia entre la cintura y el muslo.

Ingesta de la alta carga de dcidos grasos saturados

El alimento con la alta carga lipidica consisti6 en
crema para batir que contenia 75 g de grasa (100% 4ci-
dos grasos saturados, 0% de acidos grasos insaturados,
0% de colesterol), 5 g de carbohidratos y 6 g de protei-
na por m? de superficie corporal, basados en el proto-
colo de Ceriello y cols.". El dia de la prueba los sujetos
llegaron al laboratorio en ayuno de 12-14 horas. Se
tomo la muestra de sangre en ayuno para las determina-
ciones bioquimicas, la hematologia completa y para las
determinaciones basales de o.1-antitripsina, fibrin6-
geno, o.1-glicoproteina dcida y PCR. El sujeto procedié
a ingerir el alimento con la alta carga lipidica en un
tiempo maximo de diez minutos. Se procedié a tomar
muestra de sangre a 1, 2 'y 3 horas después del consumo
de la carga lipidica para las determinaciones de glu-
cosa, triglicéridos, a.1-antitripsina, fibrindgeno, o1-
glicoproteina dcida y PCR. Toda la prueba se realiz6 en
estado de reposo y no se permitié la ingesta de ningun
tipo de alimento ni bebida durante la prueba

Analisis bioquimicos

De cada sujeto se tomd una muestra de sangre en
ayuno de la vena antecubital para la determinacién de
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colesterol total, colesterol de alta densidad (HDL-
colesterol), triglicéridos, glucosa, insulina, contaje de
leucocitos, PCR, al-antitripsina, fibrindgeno, o1-gli-
coproteina dcida. Para la determinacién de la concen-
tracion sérica de PCR, a1-antitripsina, fibrin6geno,
al-glicoproteina dcida las muestras se congelaron a -
20 °C. El contaje de leucocitos se determind en mues-
tras tomadas con EDTA usando un analizador Coulter
Counter (Coulter, Miami, FL, USA). La glucosa
sérica, el colesterol y los triglicéridos se determinaron
por métodos enzimaticos utilizando un analizador
Vitros Chemistry System 250 (Ortho-Clinical Diag-
nostics, Jhonson-Jhonson Company, Rochester, NY,
USA). El HDL-colesterol se determind luego de la
precipitacién selectiva de la lipoproteinas que conte-
nian la apolipoproteina B con el reactivo Vitros Mag-
netic HDL-Cholesterol (Ortho-Clinical Diagnostics,
Jhonson-Jhonson Company, Rochester, N.Y., USA).
Los niveles de LDL-colesterol se calcularon por
medio de la férmula de Friedewald®. La concentra-
cién de insulina sérica se determiné por un ensayo
inmunométrico quimioluminiscente en fase sélida
utilizando el analizador Immulite (EURO/DPC,UK).
Las concentraciones séricas de PCR ultrasensible,
ol-antitripsina, y o.1-glicoproteina dcida se determi-
naron utilizando el nefelémetro automatizado BN II
System (Dade Behring, Alemania). Para la determi-
nacién de fibrindgeno se tomd la muestra con citrato
de sodio como anticoagulante. La concentracién
sérica de fibrindgeno se determiné con el analizador
automatizado Sysmex (Siemens, USA) con el método
de coagulacién de Clauss usando el reactivo Dade
Reactivo para la determinacién de Fibrinégeno (Dade
Behring, Alemania). Este método estd basado en la
medida del tiempo de coagulacién del plasma diluido
cuando se agrega un exceso de trombina.

Andlisis estadistico

Para el analisis estadistico se utiliz6 el programa
Statistix 8.0. Para determinar la distribucién normal
de las variables se utiliz6 la prueba Shapiro-Wilk. Las
diferencias entre los grupos se evalué con el ¢ de Stu-
dent’s para las variables que presentaron distribucién
normal. Los valores de IMC, insulina, presion sist6-
lica, colesterol total, PCR, o.1-antitripsina, y fibrind-
geno no presentaron una distribucién normal por lo
que se utilizé el Wilcoxon Rank Sum Test para deter-
minar las diferencias entre los grupos. Las diferencias
entre los grupos de glicemia a 1 h, de ol -antitripsina a
0Ohy3h,defibrin6genoaOh,2hy3hyniveles séri-
cos de PCR después de la ingesta de la alta carga de
lipidos se evaluaron con el Wilcoxon Rank Sum Test.
Para determinar las diferencias de los valores de tri-
glicéridos, de o1-glicoproteina acida, de oul-antitrip-
sinaa 1 hy2h,y fribrin6geno 1 h se utiliz6 el 7 de
Student’s. Para determinar las diferencias en niveles
séricos de los marcadores de inflamacion después de

la ingesta de la alta carga de lipidos con respecto al
valor de 0 minutos se utiliz6 el Wilcoxon Rank Sum
Test para PCR, o.1-antitripsina en mujeres normopeso
y fibrinégeno, y se utilizé el ¢ de Student’s. para ou1-
antitripsina en mujeres obesas y para o.1-glicoprote-
ina acida en ambos grupos. La relacién entre las
variables se determiné con un andlisis de regresion
simple y correlacion de Pearson. Para todas las prue-
bas estadisticas se usé como criterio de significacién
p<0,05.

Resultados
Caracteristicas clinicas de los grupos estudio

Las caracteristicas antropométricas y bioquimicas
de los grupos estudio se presentan en la tabla I. Los
grupos obesos y normopeso son comparables en edad.
Las mujeres obesas presentaron mayor IMC (p <
0,0001), mayor CC (p = 0,005) y mayor ICC (p =
0,003) que las mujeres normopeso. Las mujeres obe-
sas presentaron niveles elevados de insulina en ayu-
nas (p < 0,001), glicemia (p = 0,0005) y presion sist6-
lica (p = 0,007) en comparacién con las mujeres
normopeso. Ademds, las mujeres obesas presentaron
menores niveles de HDL-colesterol que las mujeres
normopeso (p = 0,001), lo cual es un clasico factor de
riesgo cardiovascular.

Tabla I
Caracteristicas clinicas de los grupos estudio
Grupo control Grupo obeso
normopeso (n = 15) (n=15)
Edad (afios) 30,6 14,6 31,7£4.5
IMC (kg/m?) 20,6126 37,9+£73*
CC(cm) T4£77 107,8 £16,0*
ICC 0,74£0,05 0,85+0,11*
Presion sistélica (mmHg) 102,1 £26,7 119,7+10,8*
Presi6n diastélica (mmHg) 709+6,5 77,7£9,0
Glucosa en ayunas (mg/dL) 773+4,6 86,0£9,5%
Insulina en ayunas (mU/mL) 48+2,6 14,5+10,9*
Colesterol total (mg/dL) 165,3+34,4 158,7+23.8
HDL-colesterol (mg/dL) 68,1 £158 447+ 6,6%
LDL-colesterol (mg/dL) 83,6 £27,0 96,4+ 18,7
Triglicéridos (mg/dL) 76,0+26.8 87,9+338
Leucocitos x 10° 60%1,2 6,7+1,6
PCR (mg/dL) 0,21£ 0,25 0,64+0,57*
ol -antitripsina (g/L) 1,42+0,36 1,35+0,28
ol-glicoprotefna 4cida (g/L) 0,59+0,26 0,94+0,22
Fibrindgeno (mg/dL) 247,7+58,3 323,1£1134

Los datos se expresan como la media + DS.
*p <0,05 en mujeres obesas vs. mujeres normopeso.
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Tabla II
Correlacion entre los pardametros antropométricos
y los niveles séricos basales de PCR, ol -antitripsina,
a-1-glicoproteina dcida y fibrinogeno

Grupo normopeso Grupo obeso
(n=15) (n=15)
r p r P
Proteina C reactiva
IMC 0,18 052 0,78  0,0006
CcC 032 024 0,55 0,03
ICC 026 035 0,15 058
o.1-antitripsina
IMC -0,08 0,77 0,55 0,05
CcC 0,02 093 022 041
ICC 0,15 0,59 0,35 0,20
o.1-glicoprotefna dcida
IMC 042 0,12 036 0,18
CcC 0,54 0,05 -0,05 0,86
ICC 0,50 0,06 029 028
Fibrindgeno
IMC 041 0,12 0,66 0,007
CcC 024 039 0,40 0,13
ICC 0,06 084 021 045

Correlacion entre los niveles séricos de PCR
e ISPs con los pardmetros antropométricos

La tabla II muestra la correlacién entre los pardme-
tros antropométricos y los niveles séricos de PCR y de
ISPs observados a nivel basal en mujeres normopeso y
mujeres obesas. Los niveles séricos de PCR no se
correlacionan con ningtin pardmetro antropométrico en
las mujeres normopeso. Los niveles séricos de PCR se
correlacionan positivamente con el IMC y con la CC en
mujeres obesas.

Los niveles séricos de o1-antitripsina y de a.1-glico-
proteina 4cida no se correlacionan con ningtin pardme-
tro antropométrico en las mujeres normopeso ni en las
mujeres obesas (tabla II). Los niveles séricos de fibri-
négeno no se correlacionan con ninglin parametro
antropométrico en las mujeres normopeso. Los niveles
séricos de fibrindgeno se correlacionan positivamente
con el IMC en mujeres obesas.

Niveles séricos de PCR e ISPs basales y postcarga

Enla figura 1 se muestra la glicemia, trigliceridemia
y niveles séricos de PCR e ISPs luego de la ingesta de
una alta carga de 4cidos grasos saturados. La glicemia
no difiere en las mujeres obesas en comparacién con
las mujeres normopeso durante toda la prueba. La
administracion de la alta carga lipidica no produjo un
aumento de la glicemia en ninguno de los grupos estu-
dio. Los niveles de triglicéridos séricos no difieren

entre las mujeres obesas y las mujeres normopeso
durante toda la prueba. Como era de esperar, la admi-
nistracién de la alta carga de dcidos grasos saturados
produjo un importante aumento de los triglicéridos a 3
h en las mujeres normopeso (triglicérido basal vs trigli-
cérido 3 h; p = 0,040), al igual que en mujeres obesas
(triglicérido basal vs triglicérido 3 h; p = 0,045).

En la figura 1 se muestra que los niveles séricos de
PCR se encontraron significativamente aumentados en
mujeres obesas en comparacion con las mujeres nor-
mopeso aun antes de suministrar la alta carga lipidica
(p=0,01), y dicho aumento se mantiene durante toda la
prueba. La concentracién media plasmatica de PCR a
nivel basal para las mujeres normopeso fue 0,21 + 0,25
mg/dL con un rango de 0,02-0,84 mg/dL, mientras que
la concentraciéon media plasmdtica de PCR para las
mujeres obesas fue 0,64 £ 0,57 mg/dL con un rango de
0,03-2,04 mg/dL. Los valores de PCR durante toda la
prueba se ubicaron en el rango de 0,02-0,89 mg/dL
para mujeres normopeso mientras que para las mujeres
obesas el rango observado fue 0,03-2,07 mg/dL. Al
comparar de los niveles séricos basales de PCR con los
niveles de PCR observados a 1 h,2 hy 3 h postcarga se
obtuvo como resultado que no se observé diferencias
significativas entre los niveles basales y los niveles
postcarga de PCR ni en mujeres normopeso ni en muje-
res obesas (tabla III).

Enlafigura 1 se muestra que no se encontro diferen-
cias en los niveles séricos de al-antitripsina (p = 0,40)
ni de al-glicoproteina 4cida (p = 0,28) en mujeres obe-
sas en comparacion con las mujeres normopeso antes
de suministrar la alta carga lipidica. Los valores de a.1-
antitripsina durante toda la prueba se ubicaron en el
rango de 0,42-2,50 g/L. para mujeres normopeso mien-
tras que para las mujeres obesas el rango observado fue
0,83-1,96 g/L. Al comparar de los niveles séricos basa-
les de ou1-antitripsina con los niveles de o1 -antitripsina
observados a 1 h, 2 hy 3 h postcarga se obtuvo como
resultado que no se observé diferencias significativas
entre los niveles basales y los niveles postcarga de ou1-
antitripsina ni en mujeres normopeso ni en mujeres
obesas (tabla III). Los valores de ol-glicoproteina
dcida durante toda la prueba se ubicaron en el rango de
0,14-1,20 g/L para mujeres normopeso mientras que
para las mujeres obesas el rango observado fue 0,53-
1,45 g/L.. Al comparar de los niveles séricos basales de
o1-glicoproteina dcida con los niveles de ou1-glicopro-
teina acida observados a 1 h, 2 h 'y 3 h postcarga se
obtuvo como resultado que no se observé diferencias
significativas entre los niveles basales y los niveles
postcarga ni en mujeres normopeso ni en mujeres obe-
sas (tabla IIT).

En la figura 1 se muestra que los niveles séricos de
fibrindgeno se encontraron significativamente aumen-
tados en mujeres obesas en comparacion con las muje-
res normopeso aun antes de suministrar la alta lipidica
(p=0,04), y dicho aumento se mantiene durante toda la
prueba. La concentracién media plasmatica de fibrin6-
geno a nivel basal para las mujeres normopeso fue
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Tabla III
Comparacion de los niveles séricos de PCR, ol -antitripsina, o -glicoproteina dcida vy fibrinogeno a nivel basal
y después de la ingesta de una alta carga de acidos grasos saturados

Grupo normopeso p Grupo obeso p
(n=15) (diferencia con 0 h) (n=15) (diferencia con 0 h)

Proteina C reactiva (mgldL)

Oh 0,21+ 0,25 0,64+ 0,57

1h 0,21+ 0,25 0,90 0,58+ 0,48 0,55

2h 0,21+ 0,25 0,98 0,61 0,55 0,40

3h 0,22+ 0,25 0,92 0,65+ 0,57 0,56
ol -antitripsina (g/L)

1,42+ 0,36 1,35+ 0,28

1h 1,55+ 0,25 0,33 1,39+ 0,24 0,28

2h 1,61+ 0,36 0,16 1,47+ 0,30 0,39

3h 1,70+ 0,36 0,06 1,47+ 0,35 0,21
al-glicoproteina dcida (g/L)

Oh 0,59+0,26 0,94+£0,22

1h 0,67+0,22 0,28 0,92+0,22 0,50

2h 0,68+0,23 0,33 0,96£0,25 0,35

3h 0,70+0,21 0,24 1,01£0,21 0,45
Fibrindgeno (mgldL)

Oh 247,7£58,3 323,1£1134

1h 2482794 0,13 337,3+132,7 0,88

2h 246,9£58,3 0,50 343411423 0,87

3h 241,3£82,6 0,58 333,8+£148,0 0,98

Los datos se expresan como la media + DS.

247,7 £ 58,3 mg/dL con un rango de 154,7-366,9
mg/dL, mientras que la concentracién media plasmd-
tica de fibrindgeno para las mujeres obesas fue 323,1 +
113,4 mg/dL con una rango de 210,0-600,0 mg/dL. Los
valores de fibrinégeno durante toda la prueba se ubica-
ron en el rango de 126,0-460,0 mg/dL para mujeres
normopeso mientras que para las mujeres obesas el
rango observado fue 140,0-750,0 mg/dL. Al comparar
de los niveles séricos basales de fibrindgeno con los
niveles observados a 1 h, 2 hy 3 h postcarga se obtuvo
como resultado que no se observé diferencias signifi-
cativas entre los niveles basales y los niveles postcarga
de fibrindgeno ni en mujeres normopeso ni en mujeres
obesas (tabla III).

Correlacion entre los niveles séricos de PCR
y los niveles séricos de ISPs

En la figura 2 se muestra la correlacion entre los nive-
les séricos de PCR y los niveles séricos de fibrinégeno
durante la prueba en los grupos estudio. Se observé una
correlacién positiva entre los niveles séricos de PCR y los
niveles séricos de fibrindgeno anivel basalya1h,2hy3
h postcarga lipidica en mujeres obesas, y esta correlacion
no se observé en mujeres normopeso. No se observé
correlacion entre los niveles séricos de PCR y los niveles
séricos de aul-antitripsina y o1-glicoproteina acida en
mujeres obesas ni en mujeres normopeso.

Discusion

En este estudio se observé mayores niveles de PCR
en mujeres obesas, y estos niveles se correlacionan
positivamente con el IMC. Otros estudios han repor-
tado resultados similares*". Nuestros resultados sopor-
tan la evidencia de que la obesidad representa un estado
inflamatorio. Existen reportes que implican al tejido
adiposo en la produccién y regulacion de los niveles
séricos de PCR. Se ha descrito la produccién de la pro-
teina C reactiva en el higado y en el tejido adiposo de
sujetos obesos®, por lo que se puede esperar un mayor
nivel de PCR en sujetos obesos donde existe un mayor
contenido de tejido adiposo. Por otro lado, se ha des-
crito que el tejido adiposo puede sintetizar y secretar
Factor de Necrosis Tumoral-0* e IL-6*' y ambas cito-
quinas estimulan la produccién de PCR.

Factores genéticos y ambientales pueden contribuir al
desarrollo de anormalidades metabdlicas y de la obesi-
dad. La dieta representa un factor ambiental que puede
influenciar anormalidades metabdlicas. Pocos estudios
han relacionado la asociacién entre factores de la dieta y
las concentraciones séricas de PCR e ISPs. El objetivo de
este estudio era evaluar el efecto de la ingesta de una alta
carga de acidos grasos saturados sobre marcadores de
inflamacién como lo son la PCR y las ISPs, determi-
nando si dicha sobrecarga efectivamente podria tener un
efecto sobre el estado inflamatorio subclinico observado
en obesos. Los resultados obtenidos indicaron que los
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Fig. 1 —Los datos se expresan como la media + DS.
*p < 0,05 en mujeres obesas vs mujeres normopeso.

niveles de PCR y de ISPs no se ven afectados por la
ingesta de alta carga de dcidos grasos saturados en muje-
res obesas ni en mujeres normopeso. Nuestros resultados
concuerdan con otros estudios que han reportado que la
ingesta de dcidos grasos saturados en la dieta no estd aso-
ciada con la elevacién de los niveles séricos de PCR*%.
Igualmente, otro estudio ha reportado que la ingesta de un
alimento rico en grasas no modifica los niveles séricos de
fibrin6geno*. Se deben hacer mds estudios que permitan

dilucidar el efecto de la ingesta de 4cidos grasos satura-
dos y otros lipidos sobre los niveles séricos de PCR e
ISPs, ya que es posible que una exposicién crénica a la
ingesta de grandes cantidades de lipidos sea lo que
aumente los niveles séricos de factores de inflamacion,
mientras que en este estudio hacemos una induccién pun-
tual y corta.

En los resultados de este estudio no se observé dife-
rencias en los niveles séricos de ol-antitripsina ni de
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Fig. 2—Correlacion entre los niveles séricos de PCR y fibrinégeno antes y después de ingerir una alta carga de dcidos grasos satu-

rados en mujeres obesas.

o1-glicoproteina 4cida entre las mujeres obesas y las
mujeres normopeso. En nuestros resultados observa-
mos que los niveles séricos de fibrindgeno estan eleva-
dos en mujeres obesas y se correlacionan positiva-
mente con el IMC en mujeres obesas pero no en
mujeres nomopeso, mientras que no se observé corre-
lacién entre los niveles séricos de oul-antitripsina y de
al-glicoproteina 4cida con el IMC, por lo que se puede
concluir que las relaciones con el IMC son diferentes
para los distintos marcadores de inflamacién. Estos
resultados concuerdan con otros autores que han obser-
vado correlacién entre el IMC en tres ISPs (fibriné-
geno, haptoglobina, a.1-glicoproteina 4cida), pero no
observaron esta correlacion en la ceruloplasmina y la
al-antitripsina®. Mdas estudios se deben hacer para
dilucidar la relacion entre los niveles séricos de oul-gli-
coproteina acida y el IMC. La razén por la que se
observa niveles elevados de fibrinégeno en sujetos
obesos no se conoce del todo, pero se ha descrito que la
citoquinas proinflamatorias formadas en el tejido adi-
poso pueden incrementar la sintesis hepética de fibri-
négeno®, por lo que se puede esperar un mayor nivel
sérico de fibrindgeno en sujetos obesos donde existe un
mayor contenido de tejido adiposo. El hecho de encon-
trar los niveles elevados de PCR y de fibrindgeno en
sujetos obesos en comparacién con los normopeso,
pero no observar elevacion en los niveles de o1-anti-
tripsina ni de o1-glicoproteina acida, sugiere que la

regulacién y produccion de los distintos marcadores de
inflamacion puede ser diferente en sujetos obesos.

Otro resultado interesante es la correlacién positiva
observada entre los niveles séricos de fibrin6geno y los
niveles de PCR en mujeres obesas, lo cual indica que
en mujeres obesas hay una produccién coordinada de
ambos marcadores de inflamacién. El fibrin6geno
juega un papel central en la cascada de coagulacion, y
se ha reportado que el fibrindgeno se correlaciona con
los marcadores de inflamacién®. La IL-6 es el mayor
estimulo para la produccién hepética de PCR y fibriné-
geno, por lo que se espera una correlacién positiva
entre ambos marcadores de inflamacién en obesos, ya
que se ha descrito la IL-6 puede ser producida por el
tejido adiposo?'. Los niveles elevados de fibrinégeno
han sido relacionados con una mayor incidencia de
enfermedades cardiovasculares®, debido a su papel en
la agregacion plaquetaria, en la viscosidad del plasma y
en la formacién de fibrina. Los niveles elevados de
fibrinégeno observados en sujetos obesos pueden
explicar en parte el mayor riesgo de sufrir aterosclero-
sis que presentan estos sujetos.

En conclusidn, los resultados del presente estudio
indican que la ingestidn de una alta carga de 4acidos gra-
sos saturados no tiene ningtin efecto sobre las concen-
traciones séricas de PCR, de ol-antitripsina, fibrind-
geno, ni de al-glicoproteina dcida. Ademds, las
mujeres obesas presentan un perfil de inflamacién sub-
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clinica caracterizado por niveles de PCR y fibrindgeno
elevados en comparacién con mujeres normopeso, lo
cual puede contribuir con el desarrollo del perfil meta-
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Resumen

La leptina es una hormona peptidica secretada por el
tejido adiposo, juega un papel importante en la regula-
cion del peso corporal. Después de la menopausia se
incrementa la ganancia de peso y la obesidad de tipo
androide. Estudios previos sugieren una relacion entre
concentracion de leptina, indice de masa corporal (IMC)
y distribucion de grasa.

Objetivo: Establecer relaciones entre leptina sérica,
IMC, circunferencia de cintura (CCi) e indice cintura/
cadera (ICC).

Metodologia: Se evaluaron 48 mujeres menores de 60
anos de edad, con amenorrea de un ano o mas. Se deter-
mind leptina sérica y estradiol (ELISA) vn: 3,63-11,09
ng/mL y 0-65 pg/mL; IMC (OMS), CCi > 88cm e ICC >
0,80 se consideraron riesgo cardiometabdlico.

Resultados: La edad promedio del grupo fue 54 + 3,9
anos; leptina: 8,4 + 3,7 ng/ml y estradiol: 17,6 £ 10,0
pg/ml; IMC: 27,0 + 4,9 kg/m?, CCi: 86,2 + 8,6 cm e ICC:
0,84 + 0,06. 20% de las mujeres presentaron hiperleptine-
mia, 58,4% malnutricion por exceso, 35% estaban en
situacion de riesgo cardiovascular CCi. Los valores mas
altos de leptina se observaron en las mujeres obesas. No
hubo asociacion entre niveles séricos de leptina y varia-
bles antropométricas. Encontrandose correlacién posi-
tiva y significativa entre peso, talla, IMC, CCi, circunfe-
rencia de cadera (CCa) y estradiol.

Conclusiones: Las mujeres posmenopausicas presenta-
ron una alta prevalencia de sobrepeso/obesidad, distribu-
cion de grasa tipo androide y niveles normales de leptina
sérica. El grupo evaluado se considera en riesgo para
enfermedades cardiometabdlicas segiin indicadores
antropométricos.
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RELATION BETWEEN LEPTIN SERUN WITH
WEIGHT AND BODY FAT DISTRIBUTION
INPOSTMENOPAUSAL WOMEN

Abstract

Leptin is a peptidic hormone secreted by the fat tissue
and plays an important role in body weight regulation.
After menopause, weight gain increases as well as an-
droid-like obesity. Previous studies suggest a relation-
ship between leptin level, body mass index (BMI) and fat
distribution.

Objective: To establish the relationships between
serum leptin, BMI, waist circumference (WC), and
waist/hip ratio (WHR).

Methodology: 48 women under the age of 60 years and
with amenorrhea for longer than one year were assessed.
Leptin and estradiol (ELISA) levels were determined;
normal values: 3.63-11.09 ng/mL and 0-65 pg/Ml. BMI
(WHO), WC > 88 cm, and WHR > 0.80 were considered
as indicators of cardiometabolic risk.

Results: Mean age for the group was 54 £ 3.9 years;
leptin: 8.4 + 3.7 ng/mL, and estradiol: 17.6 + 10.0 pg/mL;
BMI: 27.0 + 4.9 kg/m?; WC: 86.2 + 8.6 cm; and WHR:
0.84 £ 0.06. Twenty percent of the women had hyper-
leptinemia, 58.4% malnourishment due to excessive in-
take, 35% presented WC cardiovascular risk. The high-
est leptin value was found in obese women. There was no
association between serum leptin levels and anthropo-
metrical variables. There was a significantly positive
correlation between weight, height, BMI, WC, hip cir-
cumference, and estradiol.

Conclusions: Postmenopausal women presented a
high prevalence of overweight/obesity, android-like body
fat distribution and normal serum leptin levels. The
group assessed is considered to be at risk for car-
diometabolic diseases according to anthropometrical in-
dicators.

(Nutr Hosp. 2010;25:80-84)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4273

Key words: Leptin. Postmenopausal period. BMI. WC.
WHR.



Introduccion

La menopausia, se considera una parte natural de la
vida de la mujer en la cual se producen cambios signifi-
cativos a nivel organico, psicolégico y social, con
modificaciones en la funcién endocrina, tales como la
disminucion de los niveles de estrogenos circulantes'.

En esta etapa es comun observar la ganancia de peso,
asi como un cambio en la distribucién de la grasa cor-
poral, que favorece la obesidad central y predispone a
una disposicion de la grasa abdominal de tipo
androide*®.

El mecanismo exacto del efecto de la menopausia
sobre el peso corporal y la distribucion de grasa no esta
del todo claro, pero se ha sugerido una relacién entre
los estrégenos, el metabolismo, la produccién y accién
de la leptina en la mujer posmenopausica’.

La leptina, hormona peptidica secretada principal-
mente por el tejido adiposo®, juega un papel importante
en la regulacién del peso corporal. Existen reportes en
individuos con sobrepeso y obesidad que muestran
niveles de leptina elevados y resistencia a dicha hor-
mona, lo que parece establecer su relacion con la obesi-
dad®"°.

Los niveles séricos de leptina se han correlacionado
significativamente con el indice de masa corporal y la
presencia de aumento en la grasa abdominal medida
por el indice de la circunferencia de cintura!'.

Las mujeres presentan concentraciones de leptina
mads altas que los hombres, lo cual se asocia a los nive-
les circulantes de estrégenos que parecen intervenir en
la regulacién de esta hormona'?. De tal manera, que en
mujeres en edad fértil, los niveles circulantes de leptina
son significativamente més elevados, declinando a par-
tir de la menopausia®.

La leptina se considera en la actualidad un predictor
independiente para enfermedades cardiometabdlicas!!.

El objetivo de esta investigacion es establecer la
relacién entre los niveles séricos de leptina, peso cor-
poral y distribucién de grasa corporal en mujeres pos-
menopdusicas venezolanas.

Metodologia

Esta investigacion es de tipo descriptivo-correlacio-
nal. La poblacién estuvo conformada por 150 mujeres
aparentemente sanas, menopausicas que asistieron a
una Jornada de Evaluacién Nutricional Integral de la
Mujer Menopausica, llevada a cabo en los Centros de
Salud de la Alcaldia del Municipio Naguanagua,
Valencia. Estado Carabobo, Venezuela, durante el
periodo octubre-noviembre, 2006.

Se tomo una muestra no probabilistica de tipo inten-
cional la cual quedo constituida por 48 mujeres posme-
nopausicas, quienes cumplieron con los siguientes cri-
terios de inclusion: amenorrea de un afio o mas; edad
comprendida entre 45 y 60 afios, no diabéticas, sin tera-
pia de reemplazo hormonal, sin tratamiento hipolipe-

miante, no fumadoras, no consumidoras de alcohol y
sin enfermedad aguda al momento de la evaluacion.

Las participantes fueron informadas sobre los objeti-
vos y beneficios del estudio, siguiendo los principios
éticos para las investigaciones médicas en seres huma-
nos'y voluntariamente, aceptaron participar mediante
consentimiento escrito.

A los fines del estudio, la muestra fue categorizada
por diagndstico nutricional en: normal, sobrepeso y
obesidad y por edad en < 51 afios y = 51 afos.

Se disefi6 una historia clinica “ad hoc” donde se
registraron los datos de identificacién de las mujeres
evaluadas; asi como antecedentes personales y familia-
res de importancia.

Evaluacion antropométrica: En una balanza marca
Detecto, previamente calibrada, las mujeres fueron
pesadas en ropa ligera y sin zapatos. Para la talla se uti-
liz6 una cinta métrica no extensible, con escala milime-
trada, colocada y pegada a la pared a 50 cm del suelo,
siguiendo para ambas mediciones, los procedimientos
y técnicas descritas por Gibson'.

A partir de estos datos se calcul6 el IMC, segtin la
férmula: peso/talla’ (kg/m?). Se utilizaron los siguien-
tes puntos de corte segin OMS!: se considerd:
déficit:< 18,5 kg/m?, normal: 2 18,5-24,9 kg/m?, sobre-
peso: 25-29,9 kg/m?y obesidad: > 30 kg/m>.

Las circunferencias de cintura y de cadera fueron
medidas con una cinta métrica inextensible de escala
milimetrada, siguiendo la técnica descrita por Gibson'.
Los valores de referencia para la circunferencia de cin-
tura fueron normal: < 88 cm y en riesgo para enferme-
dades cardiometabdlicas: > 88 cm. Con los valores
obtenidos se determino el indice cintura/cadera (ICC).
Un valor superior a 0,8 para este indicador se considerd
como riesgo'’.

Evaluaciéon bioquimica: Incluyé la determinaciéon
de estradiol y leptina sérica mediante el método de
inmunoensayo ELISA (DRG Diagnostics), en suero.
Para ello, las muestras fueron tomadas previo ayuno de
doce horas a primeras horas de la mafiana. Se extraje-
ron 4 mL de sangre mediante puncién venosa perifé-
rica, que se colocaron en tubo sin anticoagulante y pos-
terior a la retraccién del coagulo, se procedié a
centrifugar, separando el suero en alicuotas y se guardé
a -70 °C hasta el momento de ser procesadas. Segtn el
equipo comercial utilizado, los valores de referencia
para el estradiol fueron: 0-65 pg/mL para mujeres pos-
menopdusicas y para la leptina fue de 3,63-11,09
ng/mL. Se consider6 hiperleptinemia niveles superio-
resa 11,09 ng/mL.

El anélisis estadistico se realizé segin el programa
SPSS version 13.0 para Windows', calculandose los
estadisticos descriptivos. Se usé la prueba de Kolmo-
gorov-Smirnov para verificar la normalidad de las
variables, Chi? para asociar las variables, Kruskal-
Wallis y Mann-Whitney para comparar promedios y
correlacién de Spearman para determinar las asocia-
ciones. El criterio de significacién utilizado fue: p <
0,05.
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Nutr Hosp. 2010;25(1):80-84 81



Tabla I
Caracterizacion de las variables estudiadas en mujeres posmenopdusicas (n: 48)

Variables Minimo Mdximo X +DE
Edad (afios) 46 62 542+39
Peso (kg) 48 97 64,6+11,6
Talla (cm) 139,7 170,8 154,6 £7,0
IMC (kg/m?) 21 43 27,0+49
Circunferencia de Cintura (cm) 73 111 86,2+8,6
Circunferencia de Cadera (cm) 83,4 130,5 101,8+10,6
Indice Cintura/Cadera 0,69 0,95 0,84 +0,06
Leptina (ng/mL) 2,1 20,2 8,4+3,7
Estradiol (pg/mL) 0,5 39,7 17,6 £10,0

Valores expresados en X + DE.

Resultados

En latablaIse muestran las caracteristicas de las varia-
bles en estudio. La edad promedio fue de 54,2 + 3,9 afios,
con un IMC que define al grupo en sobrepeso y el ICC
promedio que indica que el grupo estd en situacioén de
riesgo. Los niveles séricos de estradiol muestran el estado
de posmenopausia presente en las mujeres y la concentra-
cién promedio de leptina se encontré dentro de los valo-
res de referencia. Atun cuando la leptina se ubicé en el
rango de referencia, las concentraciones en las mujeres
obesas muestran una tendencia a valores elevados, sin
alcanzar diferencia significativa al comparar con los
otros grupos. Con relacidn a la edad, los valores de esta
hormona fueron significativamente mds altos en el grupo
de mujeres mayores de 51 afios. El promedio de estradiol
esta dentro del rango establecido para la mujer posmeno-
patsica segin grupos de edad y estado nutricional. Se
observo diferencias significativas entre los valores de
estradiol segtin estado nutricional, encontrandose valores
mas elevados de esta hormona en el grupo de las mujeres
obesas (tabla II).

La tabla III muestra la distribucién de los valores
séricos de leptina por estado nutricional, segin IMC,

Tabla II
Valores promedios (X = DE) de leptina y estradiol sérico
segiin estado nutricional y grupos de edad

Estado Leptina Estradiol
nutricional (ng/mL) (pg/mL)
Normal 8,92+3,94 15,45+ 11,18%
Sobrepeso 7,22+2.46 19,60 £ 8,90*"
Obesidad 9,50 £4,60 24,80 +4,00%®
Grupos de edad

> 51 afios 7,75 13,63 19,90 + 8,35
351 afios 8,60 +3,70 17,18 £ 10,59

‘Kruskal-Wallis p: 0,03.
*Mann-Withney p: 0,03.
® Mann-Withney p: 0,01.

ICC y CCi, observandose que 58,4% de las mujeres
presentaban malnutricién por exceso, y de ellas, 63,1%
tenian niveles normales de leptina.

Con relacién al ICC, 85,4% estaban en situacion de
riesgo cardiometabdlico y de éstas, nueve mujeres pre-
sentaban hiperleptinemia. 35% tenian una circunferen-
cia de cintura en situacion de riesgo, en la mayoria de
este grupo se observaron valores normales de la hor-
mona. No se encontré asociacion entre estas variables.

Al calcular la relacién de riesgo (OR), la probabili-
dad de tener hiperleptinemia en las mujeres con estado
nutricional normal fue 0,6 (CI 95%: 0,319-1,182),
mientras que para las que presentaban sobrepeso/obe-
sidad, el riesgo fue 1,5 (CI 95%; 0,712-3,503). Se
observé una correlacion positiva y significativa entre
peso, talla, IMC, circunferencia de cintura, circunfe-
rencia de cadera y estradiol (no mostrado en tabla). No
hubo relacién entre las variables antropométricas eva-
luadas en este estudio y los valores de Leptina sérica.

Discusion

El peso corporal estd regulado por mecanismos com-
plejos que envuelven procesos metabdlicos y hormo-
nales”. La menopausia es una etapa en la vida de la
mujer donde se favorece la ganancia de peso, desarro-
llo de la obesidad, con cambios en la distribucion de la
grasa’.

En la actualidad métodos avanzados como la Absor-
siometria Dual de Rayos X (DEXA) y la Tomografia
Axial Computarizada (TAC), permiten estimar la com-
posicién corporal con gran precisién?'. Sin embargo,
las medidas antropométricas IMC, ICC y CCi, son uti-
lizadas para la deteccion de sobrepeso/obesidad y dis-
tribucién de grasa abdominal, por su sencillez y su con-
veniencia tanto econdmica como de tiempo®.

El ICC y CCi, son indicadores antropométricos que
permiten establecer riesgo de padecer enfermedades
cardiometabdlicas, debido a que la presencia de tejido
adiposo visceral, metabdlicamente activo, se asocia
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Tabla III
Distribucion de la muestra por niveles séricos de Leptina segiin Estado Nutricional (IMC), Indice cinturalcadera (ICC)
y Circunferencia de Cintura (CCi)

Leptina (ng/mL)

Variables Total
antropométricas <11 > 11 n(%)
n(%) n(%)
Estado Nutricional (IMC)
Normal 14 (36,9) 6(60) 20 (41,6)
Sobrepeso/Obesidad 24 (63,1) 4(40) 28 (58,4)
Indice cintura lcadera (ICC)
<0,8 6(15,7) 1(10) 7 (14,6)
>0,8 32(84,3) 9(90) 41(85,4)
Circunferencia de Cintura (CCi)
<88cm 25 (66) 6 (60) 31(65)
>88cm 13 (34) 4 (40) 17 (35)

IMC /Leptina Chi* 0,21 p > 0,05.
ICC/Leptina Chi*: 0,21 p > 0,05.
CC/Leptina Chi* 0,116 p>0,05.

con la insulino-resistencia, dislipidemia e hiperten-
si6n*%,

Segtn el IMC, 58,4% de las mujeres evaluadas se
encuentran en la categoria de sobrepeso/obesidad, lo
que puede atribuirse a los cambios en la composicion
corporal que ocurre en esta etapa, consecuencia de la
declinacién de los niveles de estrégenos?, hecho evi-
denciado a través de 1a medicién sérica de estradiol. No
obstante, se debe considerar ademas, la presencia de
otros factores, tales como etnia, carga genética, situa-
cién socioecondémica, comportamiento alimentario y
actividad fisica®»??». Mahabir y cols.”, reportan en
mujeres posmenopausicas norteamericanas valores
promedios de IMC en el rango de sobrepeso, datos que
coinciden también con los mostrados en mujeres euro-
peas por Martinez-Carpio y cols.” y Hadji y cols.”.
Estos estudios atribuyen sus hallazgos a modificacio-
nes hormonales caracteristicas de la menopausia y a la
edad.

Se observo en este estudio una correlacion positiva y
significativa entre IMC y los valores de estradiol, las
concentraciones séricas de esta hormona estdn directa-
mente relacionadas con la cantidad de tejido adiposo®.
En la menopausia, por la pérdida de la funcién ovarica
y disminucién de los estrégenos circulantes, este
tejido, metabolicamente activo, realiza la conversion
de andrégenos a estrogenos, a través de un proceso de
aromatizacion, por accién de la enzima aromatasa
(P450_ ), debido a que el tejido graso es una fuente
significativa de estrégenos en la mujer posmenopau-
sica obesa®.

En este trabajo, la CCi promedio estuvo cercana al
limite de riesgo, este valor se presenta menor al repor-
tado por Martinez-Carpio y cols., y Lofgren y cols.?’%.
En 35% de las evaluadas se observé una CCi por
encima del valor de referencia, indicativo de un
aumento de grasa intraabdominal, que pudiera sugerir

una resistencia a la insulina y las alteraciones propias
de ella como las dislipidemias e hipertension, lo que se
traducen en otros factores de riesgo para enfermedades
cardiometabdlicas. En este estudio no se midio la resis-
tencia a la insulina, ya que no era objeto de esta investi-
gacion.

El ICC tuvo un valor por encima del punto de corte
establecido, lo que evidencia una distribucion de grasa
de tipo androide, atribuible a los niveles bajos de estré-
genos circulantes. Se han reportado valores de ICC en
mujeres posmenopdusicas similares al de este estu-
di019‘22\27.

La leptina hormona peptidica secretada por el tejido
adiposo, estd relacionada con el control de peso corpo-
ral y consumo de alimentos®, cuyos niveles circulantes
se asocian con IMC y tejido adiposo; su papel fisiol6-
gico atn no estd claro, debido en parte a la variabilidad
de sus concentraciones al relacionar con el IMC. En
investigaciones previas, se han encontrado valores de
leptina significativamente mds bajos en hombres que
en mujeres, cuando el contenido de la masa grasa es
normal®, lo que indica que otro factor que influye sobre
las concentraciones séricas de esta hormona es el sexo,
ya que los estrégenos inducen su expresién'®*. El valor
promedio de leptina en las mujeres evaluadas estuvo
dentro del rango de referencia, similar al obtenido por
Douchi y col, Hadji y cols., y Ayub y cols., en mujeres
posmenopausicas’!.

Al relacionar los valores séricos de esta hormona
con el estado nutricional, se encontré que éstos fueron
mads elevadas en las mujeres obesas, lo que ratifica la
relacion entre tejido adiposo y su secrecion, ya que este
es un buen predictor de las concentraciones de leptina,
debido a la expresion del gen ob en los adipocitos®,
resultados que coinciden con otras investigaciones'**.

El predominio en la distribucién de grasa de tipo
androide, pudiera explicar los niveles de leptina sérica
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dentro del rango normal, ya que investigaciones pre-
vias, indican que la expresién del ARNm de la leptina
es mayor en el tejido graso subcutdneo que en el visce-
ral’.

Estudios han mostrado que los estrégenos ejercen un
efecto estimulante sobre las concentraciones de
leptina®, lo que corrobora la presencia de niveles mas
elevados en las mujeres con sobrepeso/obesidad, datos
que coinciden con los reportados por Hadji y cols.”.

En este trabajo no hubo asociacion entre los niveles
de leptina e indicadores antropométricos, resultados
similares a los encontrados por Martinez-Carpio y
cols.?.

Las mujeres posmenopausicas presentaron una alta
prevalencia de sobrepeso/obesidad, distribucién de
grasa de tipo androide y niveles normales de leptina
sérica, encontrandose los valores mads altos de esta hor-
mona en obesas. No hubo asociacion entre las variables
antropométricas evaluadas y los niveles séricos de lep-
tina. Estas mujeres se consideran un grupo en riesgo
para enfermedades metabdlicas y cardiovasculares
segtin los indicadores antropométricos.
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Resumen

Objetivo: Conocer los habitos alimentarios de los inte-
grantes de la seleccion nacional de ciclismo en la disci-
plina de mountain bike (MTB) para mejorar su rendi-
miento.

Método: Cuarenta ciclistas fueron distribuidos en dos
grupos atendiendo al nivel de dedicacion mostrado y cate-
goria (25 Cadetes/juniors (C/J) —16,68 + 0,99 afios—y 15
sub23/élites (S23/E) —25,33 + 4,25 anos—. Todos los
sujetos completaron un cuestionario especifico acerca de
sus habitos alimentarios. Se realiz6 una estadistica des-
criptiva y de contraste (Mann-Whitney) entre los grupos
establecidos.

Resultados: E1 76 % de los sujetos pertenecientes al
grupo de C/J muestran un incorrecto habito alimenticio,
siendo este porcentaje del 36% en el grupo de S23/E (p =
0,003). E176% de los C/J y el 60% de los S23/E realizan 3
ingestas al dia (p = 0,348), mientras que el 20% de los C/J
y el 26,7% de los S23/E afirman realizar 5 tomas al dia. El
64% delos C/J y el 26% de los S23/E manifiestan “picar”
entre horas (p = 0,024). Por tltimo, el 56% de los C/J y el
20% de los S23/E manifiestan ingerir alimentos precoci-
nados (p = 0,028).

Conclusiones: Los habitos alimentarios de los ciclistas
C/J de la seleccion espaiola de MTB no eran los adecua-
dos, considerandose mejores los de los S23/E, aunque con
importantes aspectos basicos a mejorar.

(Nutr Hosp. 2010;25:85-90)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4216

Palabras clave: Nutricion. Ciclismo. Mountain bike.

Introduccion

Es sabido que la alimentacién tiene un papel deter-
minante en el deporte de alto rendimiento'. Una
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ANALYSIS OF THE FEEDING HABITS IN
CYCLISTS OF THE SPANISH NATIONAL
MOUNTAIN BIKE TEAM

Abstract

Objective: The aim of the study was to determine the
feeding habits of the cyclists of the Spanish mountain bike
(MTB) national team.

Method: Forty cyclists were distributed in two cate-
gories according to time spent in training and competing
category (25 Cadet/junior (C/J) —16.68 % 0.99 years—,
and 15 Under-23/elite (U23/E) —25.33 + 4.25 years—. All
the subjects completed a specific questionnaire about
their feeding habits. Descriptive and contrast (Mann-
Whitney) statistic was carried out in the 2 studied groups.

Results: Seventy Six per cent of the subjects of the C/J
group showed incorrect feeding habit, and significantly
less (36 %) than the U23/E showed also incorrect patterns
(p = 0.003). Seventy six per cent of the C/J and 60% of the
U23/E do 3 intakes/day (p = 0.348), while 20% of C/J and
26.7% of the U23/E do 5 intakes/day. Sixty four per cent
of the C/J and 26 % of the U23/E eat between meals (p =
0.024). Also, 56% of C/J group and 20% of the U23/E
group eat “fast food” (p = 0.028).

Conclusions: Feeding habits of the C/J cyclists of the
Spanish national team are considered inadequate, being
significantly better for the U23/E group, although also in
this older group there are basic aspects to improve.

(Nutr Hosp. 2010;25:85-90)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4216

Key words: Nutrition. Cycling. Mountain bike.

correcta ingesta de macronutrientes y micronutrientes
conlleva una adecuada recuperacién de los depdsitos
celulares, preparando al organismo para esfuerzos pos-
teriores?. Es importante conocer el estado nutricional
del deportista para evitar un posible déficit de determi-
nadas sustancias en el organismo que puedan conllevar
a una disminucién de las reservas celulares a corto
plazo y a su vez perjuicios metabdlicos en el tiempo’.
Es necesario tener en cuenta las Ingestas Dietéticas
Recomendadas (IDR) para diagnosticar y evaluar el
estado nutricional de una persona‘’. El American
College of Sports Medicine (ACSM)’ ha establecido
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una serie de directrices para adecuar las ingestas nutri-
cionales a deportistas de alto rendimiento, mostrando
ciertas limitaciones para las ingestas de agua y para
recomendaciones en deportes en los que se produce
gran desgaste fisico’. Por ello, las propuestas nutricio-
nales para deportistas de alto rendimiento se realizan
utilizando los resultados de investigaciones llevadas a
cabo en circunstancias similares a las de entrenamiento
y competicion de estos deportistas’. Se considera una
dieta correcta aquella que proporciona la suficiente
energia y el adecuado aporte de nutrientes para el
deportista en base a su edad, género, especialidad e
intensidad del esfuerzo®, siendo la ingesta energética y
la proporcién de ciertos macronutrientes las bases que
permiten mejorar la recuperacion y reparar los tejidos
musculares’. Las necesidades nutricionales y la ingesta
caldrica del deportista dependera del periodo de la tem-
porada en el que se encuentre', no siendo las mismas
por ejemplo en un periodo de competicién que en un
periodo de carga o en un periodo de transicion’.

Existen numerosos estudios que han tratado acerca
de diferentes intervenciones nutricionales o el efecto
de la ingesta de determinadas sustancias en la pobla-
cion de ciclistas con el fin de mejorar el rendimiento de
los mismos y observar el efecto en el rendimiento.
Kern y cols.'' observaron las ventajas de ingerir deter-
minados frutos secos como las pasas frente a determi-
nados alimentos en forma de gel, ademds de comprobar
el efecto de ciertos macronutrientes en el organismo y
observar la velocidad de recuperacién de la energia
gastada durante la competicién. Rowlands y cols."
estudiaron el efecto de la ingesta de proteinas y su
accién recuperadora. Hawemann y cols.'® por su parte
comprobaron el efecto producido por la ingesta de car-
bohidratos y Rowlands & Hopkins'* analizaron el
efecto de la ingesta de nutrientes de alto contenido en
grasas, de alto contenido en carbohidratos y de alto
contenido en proteinas sobre la recuperacion. Otros
estudios analizaron la ingesta de varios dias, como es el
caso del trabajo realizado por Hawley y cols.”, quienes
administraron una dieta rica en carbohidratos durante
tres dias, 6 el de Sanchez-Benito & Sanchez-Soriano's,
quienes analizaron la alimentacién de un grupo de
ciclistas durante siete dias. Por su parte, Lambert y
cols.!” propusieron una intervencién nutricional previa
a la competicion consistente en una dieta rica en grasas
durante diez dias y seguida de otra rica en carbohidra-
tos el dia antes de la prueba.

Diferentes estudios realizados con deportistas de
élite'™” y con jovenes*? ponen de manifiesto que es
necesario formar en conceptos especificos por la conti-
nua evolucion de los avances nutricionales, realizando
dicha formacién de una manera adecuada y que involu-
crara a padres y entrenadores en el proceso®. De esta
manera los deportistas adquiririan los hédbitos nutricio-
nales adecuados que por un lado les permitan rendir al
maximo nivel en sus competiciones y por otro lado favo-
recer que se recupere, lo antes posible y de la forma mas
adecuada, la energia gastada durante la competicion.

Tabla I
Caracteristicas antropométricas de los ciclistas
diferenciados por grupos

cl S23/E
Peso (kg) 62,94+7,0 60,24 +7,0
Talla (cm) 172,48 +7,0 168,05+7,0
IMC (kg/m?) 21,10+ 1,3 21,28+1,5
% Graso 11,49+14 1149+14
% Muscular 49,89+1,5 5431+14

Media = DS. C/J = Cadete/Junior; S23/E = Sub—23/Elite.

Una vez analizada la bibliografia afin, el objetivo del
presente estudio es conocer los hdbitos alimentarios de
los ciclistas de la seleccion nacional de mountain bike
(MTB), diferenciando entre las categorias C/J y S23/E
en base a cuatro importantes bloques de contenidos a
tratar (tipo de alimentacién en cuanto al grado de ade-
cuacién de la misma, “picar” entre horas, ingesta de ali-
mentos precocinados y reposiciones alimentarias).

Material y método
Sujetos

En el estudio participaron un total de 40 ciclistas (26
hombres y 14 mujeres) de edades comprendidas entre
los 15 y 34 afios, y pertenecientes a la seleccion espafiola
de ciclismo en la especialidad de MTB. La muestra se
dividi6 en dos grupos atendiendo al nivel de dedicacion
mostrado y a la categoria (25 C/J —16,68 £ 0,9 afios—y
15 S23/E —25,33 £ 4,2 anos—). En la tabla I se mues-
tran las principales caracteristicas de la muestra.

Diseno y material

Se empled un disefo transversal descriptivo y de
contraste entre grupos para conocer los habitos nutri-
cionales de los ciclistas. Se utilizé un cuestionario
especifico para conocer los hdbitos alimentarios, pro-
fundizando sobre 4 contenidos: a) tipo de alimentacién
en cuanto al grado de adecuacién de la misma, b)
“picar” entre horas, c) ingesta de alimentos precocina-
dos y d) reposiciones alimentarias. El cuestionario
recoge en sus preguntas un periodo de tiempo de varias
semanas, obteniéndose de esta forma una vision mas
completa de la ingesta que otros métodos®.

La puntuacién del cuestionario se categorizé depen-
diendo de las cuestiones planteadas. Las referidas al con-
tenido tipo de alimentacién en cuanto al grado de ade-
cuacién de la misma, se categorizd en correcta,
mejorable y muy mejorable; mientras que el contenido
referido al nimero de reposiciones alimentarias que se
realizan al cabo del dia oscil6 entre 3 y 5 reposiciones,
siendo esta tltima el valor mds acertado. Para los dos
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contenidos siguientes (“picar” entre horas y alimentos
precocinados) las preguntas se categorizaron de forma
dicotémica en funcién de si lo realizaban de forma
correcta o por el contrario lo llevaban a cabo incorrecta-
mente. De las diferentes cuestiones planteadas al res-
pecto de estos 4 contenidos se obtuvo un valor resultante
sobre el habito alimenticio de los deportistas evaluados.

Procedimiento

Los cuestionarios se pasaron en las diversas concen-
traciones realizadas durante los afios 2006, 2007 y
2008 a los ciclistas de que formaron parte de la selec-
cién nacional de MTB. Se mantuvo un mismo proto-
colo de actuacién consistente en: una breve explicacion
del cuestionario, distribucién de los mismos, cumpli-
mentacion por parte de los sujetos sin preguntas al res-
pecto y recogida de los mismos. El cuestionario se pasé
el primer dia de la concentraciéon y de forma indepen-
diente.

Se realiz6 una estadistica descriptiva y el test de con-
traste para muestran independientes de Mann-Whit-
ney, estableciendo la diferencia estadistica al nivel p <
0,05. Para el andlisis de los resultados se utilizé el
paquete estadistico SPSS 15.0.

Resultados

En la figura 1 se muestran los resultados globales
obtenidos en 3 de los contenidos trabajados sobre la ali-
mentacion de los ciclistas analizados. El 56% de los
C/Ty el 20% de los S23/E consumen alimentos preco-
cinados, observandose diferencias estadisticamente
significativas (p = 0,028). Para el contenido “picar”
entre horas, los valores ascienden hasta el 64% en los
C/Jy al 26% en los S23/E, existiendo diferencias signi-

ficativas entre ambos grupos (p = 0,024). En cuanto al
nimero de ingestas realizadas al dia, el 76% de los C/J
y el 60% de los S23/E realizan 3 tomas al dia; el 4% de
los C/J y el 13,3% de los S23/E realizan 4 ingestas al
dia; y el 20% de los C/J y el 26,7% de los S23/E reali-
zan 5 ingestas diarias. No existen diferencias significa-
tivas entre ambos grupos en ninguno de los tres casos
mencionados anteriormente, aunque si se observan
diferencias practicas en cuanto a una tendencia a un
mayor nimero de ingestas diarias en el grupo de S23/E.

En la tabla II se expone el tipo de alimentacion de los
ciclistas en cuanto al grado de adecuacién de la misma.
Para obtener los resultados globales que conforman
este concepto, se realizaron una serie de preguntas en el
cuestionario referidas a la ingesta de nutrientes y la
cantidad de los mismos. E1 4% de los C/J y el 0% de los
S23/E tienen un tipo de alimentaciéon muy mejorable;
el 68% de los C/J y el 33,3% de los S23/E muestran una
alimentacién mejorable; mientras que el 28% de los
C/J y el 66,7% de los S23/E realizan una alimentacién
correcta. Se observan diferencias muy significativas (p
=0,009) entre ambos grupos estudiados.

Por tltimo, de la ponderacién de los 4 contenidos
anteriores, se obtuvo una nueva variable referida a la
adecuacion de los habitos nutricionales de los ciclistas
de MTB. En este caso, se observa como el 76% de los
C/J y el 36% de los S23/E muestran un incorrecto
hébito alimenticio, hallandose diferencias muy signifi-
cativas entre ambos grupos a este respecto (p = 0,003).

Tabla II
Grado de adecuacion de la alimentacion
para cada grupo

Habitos alimentarios en ciclistas
de mountain bike de élite

Correcta Mejorable Muy mejorable
Cadete/junior 28% 68% 4%
Sub23/¢lite 66,7% 33,3% 0%
Nutr Hosp. 2010;25(1):85-90 87



Discusion

Los resultados obtenidos en nuestro estudio ponen
de manifiesto que existe una disparidad entre ambos
grupos analizados (C/J vs S23/E), observando unos
habitos alimenticios mds adecuados para la mejora del
rendimiento en el grupo S23/E, posiblemente debido al
trabajo previo realizado consistente en concentracio-
nes de formacién especifica y al cardcter con el que este
grupo afronta la especialidad ciclista (profesiona-
lismo), encontrando una mayor dedicacién deportiva y
un mayor cuidado de las variables relacionadas con el
rendimiento*?, aunque los resultados mostrados para
ambos grupos podrian mejorarse, pudiendo obtener
una mejora en el rendimiento de los deportistas.

En el estudio realizado por Saris y cols.?® a cinco
ciclistas masculinos durante un tour de Francia, se
observé que la ingesta caldrica fue la adecuada, man-
teniéndose unos niveles medios de consumo calérico
durante los 22 dias de competicion de 5.900 kcal/dia.
En el estudio de Gabel & Aldous?” sucede un caso
similar, observdndose un promedio adecuado en la
ingesta energética de 7.195 kcal/dia en dos ciclistas
durante una competicién de 10 dias. En otro estudio
realizado a mujeres ciclistas de la modalidad de carre-
tera durante una competicion de siete dias, se puso de
manifiesto que la cantidad de kcal/dia consumidas en
proporcién al gasto energético fue la adecuada y
correcta, obteniéndose una distribucion de macronu-
trientes en base a las necesidades nutricionales
correcta y un aporte de micronutrientes con ciertas
carencias que eran suplidas mediante aportes ergogé-
nicos®. En los estudios anteriores, se muestra una
correcta alimentacién por parte de los ciclistas, posi-
blemente a causa de que su andlisis tuviera lugar
durante las propias competiciones, donde se pone un
mayor énfasis tanto en los descansos y la alimenta-
cién® como en la hidratacién® con el fin de que los
deportistas recuperen lo antes posible. Garcia-Rovés
y cols.?' analizaron las ingestas nutricionales de
ciclistas profesionales de carretera durante el periodo
mads exigente de la temporada, que comprendia com-
peticiones y entrenamientos. Se concluyé que los
ciclistas tenfan una alimentacidn similar y correcta.
Resultados del presente estudio con ciclistas de MTB
de categoria sub23 y élites muestran un incorrecto
hébito alimenticio en el 36% de los casos, siendo este
valor mds negativo que los sugeridos por los estudios
anteriormente mencionados?-23!,

Por otro lado y en mayor consonancia con nuestro
estudio, Da Silva, Gongalves & De Abreu® tras com-
probar que la alimentacién del equipo brasilefio de fiit-
bol para discapacitados durante la celebracion de un
campeonato del mundo era muy mejorable, concluye-
ron que era necesario desarrollar programas de inter-
vencion individualizados. Por otro lado y teniendo en
cuenta los consumos energéticos promedios de 1781
kcal/dia obtenidos por Keith, O’Keeffe, Alt & Young™®
en ciclistas en iniciacién, se puede afirmar que

teniendo en cuenta las IDR para la poblacidn estudiada,
la ingesta caldrica es insuficiente, debiendo rondar las
2.300 kcal/dia*.

En el trabajo realizado por Sanchez-Benito & San-
chez-Soriano'®, donde se analiz6 la ingesta nutricional
de 34 ciclistas de un equipo de categoria sub-23 y élite,
se pone de manifiesto que los ciclistas tienen un con-
sumo alto de lipidos y de prétidos (16,36% y 38,71%
respectivamente) y un consumo del 44% de carbohi-
dratos, siendo estos porcentajes diferentes a los reco-
mendados para esta poblacion. Esta observacion es
similar a la obtenida en nuestro estudio, donde se
muestra como los S23/E presentan un elevado indice
de habito nutricional incorrecto, el cual se duplica en el
caso de los C/J.

El nimero de ingestas al dia que realizan los ciclistas
de nuestro estudio se aleja de las IDR, puesto que tan
solo el 20% de los C/J y el 26.7% de los S23/E realizan
las 5 recomendadas; mientras que por el contrario, el
76% de los C/J 'y el 60% de los S23/E realizan 3 inges-
tas al dia. Rodriguez & Garcia*® mostraron cémo los
jugadores de baloncestos estudiados realizan 3 ingestas
al dia. En el anterior estudio mencionado con mujeres
ciclistas de Grandjean y cols.?, las ingestas fueron de
4,31+0,9 con unrango promedio de 3 a7 al diay con un
mayor aporte caldrico en el desayuno y en la cena. En
el estudio de Garcia-Rovés y cols.? se expone que la
dieta que siguen los ciclistas profesionales durante el
periodo competitivo y el entrenamiento es de 4 ingestas
al dia (desayuno, aperitivos sobre la bicicleta,
almuerzo a media tarde antes de 1 hora de acabar la
competicion o entrenamiento y cena). Este tipo de ali-
mentacién continuado durante los periodos competiti-
vos en pruebas por etapas incluso de 3 semanas, pue-
den conllevar cambios en los habitos de los ciclistas
profesionales. Este posible cambio no tiene porqué
darse en la disciplina de MTB debido a que las compe-
ticiones se realizan en la mayoria de los casos en dias
aislados.

La ingesta de alimentos precocinados en nuestro
estudio es del 56% para los C/J y del 20% para los
S23/E. En el estudio de Garcia-Rovés y cols.’! los
ciclistas no consumen alimentos de tipo precocinados,
al igual que se observa en el estudio de Saris y cols.?
con ciclistas durante las tres semanas del tour de Fran-
cia. Ambos estudios se realizaron en pruebas por eta-
pas, con lo que es muy probable que los hdbitos alimen-
tarios de esos mismos ciclistas evaluados en periodos
no competitivos fueran diferentes y mds semejantes a
nuestros resultados. Por contra, en los estudios de
Keith y cols.*y Grandjean y cols.?® con mujeres ciclis-
tas que no competian de forma profesional, se observé
en sus dietas un consumo de alimentos precocinados
semejante a nuestros resultados.

Por dltimo y al respecto del contenido “picar” entre
horas, no entendido como reposicién sincrénica, del
presente estudio, el 64% de los C/J consume alimentos
fuera de los horarios establecidos, por tan solo el 26%
de los S23/E. En los estudios de Saris y cols., Keith y
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Resumen

Introduccion: Existe una acumulacion de evidencias de
que niveles de nutricion deficientes o atin marginales pue-
den contribuir al aumento de morbilidad y mortalidad en
el paciente quirurgico. La utilidad de marcadores de vita-
minas y minerales ha sido poco explorada.

Objetivo: Evaluar la utilidad de indicadores de vitami-
nas y minerales como marcadores de riesgo quirirgico.

Meétodos: Se estudié la asociacion entre marcadores de
vitamina A (retinol plasmatico), carotenos (carotenos
plasmaticos), vitamina C (vitamina C plasmatica), hierro
(hematocrito, hemoglobina, hierro sérico, saturacion de
transferrina y protoporfirina eritrocitaria), calcio (cal-
cio/creatinina en orina basal) y zinc (zinc/creatinina en
orina basal), realizados dentro de las 24 horas previas a la
cirugia, y la aparicion de complicaciones postoperatorias
en 100 pacientes adultos sometidos a intervenciones por
hernia (n = 41) o litiasis vesicular (n = 59), dos interven-
ciones muy frecuentes en los servicios de cirugia general.

Resultados: Los pacientes se dividieron en aquellos que
presentaron complicaciones postoperatorias (C; n = 26) y
aquellos que evolucionaron sin complicaciones (NC; n = 74).
Dos de los marcadores estudiados fueron los que presenta-
ron las mayores diferencias entre ambos grupos: retinol
plasmatico y protoporfirina eritrocitaria. El retinol plasma-
tico del grupo C fue significativamente menor al del grupo
NC: 33,2 13,5 pg/dl vs 40,2 + 16,3 pg/dl; P = 0,0495 y se hallo
asociacion significativa entre valores inferiores a 30 ng/dl y
aparicion de complicaciones (53,8% en C vs 30,1% en NC; P
=0,0360). La protoporfirina eritrocitaria del grupo C fue sig-
nificativamente mayor a la del grupo NC: 52,0 £ 34,0 vs 36,8
+17,5 pg/dl g.r; P =0,0453 y la asociacion entre valores supe-
riores a 70 ug/dl g.r. y presencia de complicaciones fue alta-
mente significativa (25,0% vs 4,2%; P = 0,0069).

Conclusiones: Dos indicadores de micronutrientes:
retinol plasmatico y protoporfirina eritrocitaria, resulta-
ron marcadores promisorios de riesgo quiriurgico por
haber permitido identificar pacientes en riesgo de sufrir
complicaciones postoperatorias.
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PREOPERATIVE NUTRITIONAL STATUS
AND SURGICAL RISK. IDENTIFICATION
OF PROMISSORY BIOCHEMICAL MARKERS

Abstract

Background: The fact that deficient or even marginal
nutritional levels may contribute to increase morbidity
and mortality in the surgical patient is well accepted. The
usefulness of vitamin and mineral markers has not been
much explored.

Objective: To evaluate the usefulness of vitamin and
mineral indicators as nutritional markers of surgical risk.

Methods: Biomarkers of vitamin A (plasma retinol),
carotenes (plasma carotenes), vitamin C (plasma vitamin
C), iron (hematocrit, hemoglobin, serum iron, transferrin
saturation and erythrocyte protoporphyrin), calcium (cal-
cium/creatinine in basal urine) and zinc (zinc/creatinine in
basal urine), were performed 24 ours before surgery.
Appearance of complications was evaluated in 100 adult
patients from programmed surgical procedures of hernia
(n = 41) or gallbladder lithiasis (n = 59), two of the most fre-
quent interventions in general surgery services.

Results: Patients were grouped in those that presented
postoperative complications (C; n = 26) and those who did
not (NC; n=74). Two of the studied markers presented
significant differences between both groups: plasma
retinol and erythrocyte protoporphyrin. Plasma retinol
of C was significantly lower than that obtained in NC:
33.2 + 13.5 pg/dl vs. 40.2 £ 16.3 pg/dl; P = 0.0495 and an
association between values below 30 pg/dl and postopera-
tive complications was founded (53.8% in C vs. 30.1% in
NC; P =0.0360). Erythrocyte protoporphyrin of C was
significantly higher to that obtained in NC: 52.0 + 34.0
pg/dl RBC vs. 36.8 + 17.5 pg/dl RBC; P = 0.0453 and the
association between values higher than 70 ng/dl RBC and
presence of complications were highly significant (25.0 %
vs.4.2% ;P = 0.0069).

Conclusions: On the basis of the obtained results is
concluded that plasma retinol and erythrocyte protopor-
phyrin would provide useful tools in evaluating surgical
risk since they had been allowed to identify patients who
were at risk of suffering postoperative complications.

(Nutr Hosp.2010;25:91-98)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4212

Key words: Nutritional assessment. Surgical risk. Vitamin
A.Iron. Plasma retinol. Erythrocyte protoporphyrin.
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Introduccion

Una intervencién quirdrgica representa una injuria
que puede comprometer seriamente la evolucion del
paciente; desde mediados del siglo XX se reconoce que
la situacién es mds grave cuando existe un problema
nutricional de base causado tanto por la patologia que
motiva la intervencién cuanto por otras enfermedades
concurrentes, habitos alimentarios o causas sociales'?.
Los cambios en la alimentacion, habituales en las eta-
pas pre y posquirdrgicas, pueden llevar al paciente
tanto a cuadros de malnutricién generalizada cuanto a
estados de deficiencia relativa de nutrientes especifi-
cos. Esta situacion alcanza no sélo a los pacientes que
seran sometidos a cirugias programadas sino, como un
problema general, a todo paciente hospitalizado®”.
Sobre el particular, existen estudios que dan cuenta de
que los pacientes hospitalizados aparentemente bien
nutridos, pueden acumular un considerable nimero de
deficiencias de nutrientes especificos®®.

Varios aspectos dan lugar al presente trabajo. Por
una parte, existe ain gran indefinicién respecto de la
mejor metodologia para evaluar el estado nutricional
del paciente quirtirgico. Pese a que hace mas de 70 afios
que se documento por primera vez la relacion existente
entre la pérdida de peso y el incremento de la
mortalidad postoperatoria'®, el tema no alcanzé su
apogeo sino hacia la década del 80 en la que
comenzaron a desarrollarse numerosos sistemas que
permitieran detectar al paciente de riesgo'''*. Sin
embargo, y pese a la gran cantidad de estudios
realizados sobre el particular, no se reconoce atin un
estandar de oro. Por otra parte, la mayoria de los estu-
dios realizados hasta el momento acerca de la influen-
cia del estado nutricional sobre la evolucion quirtrgica
se han orientado hacia la deteccién de la malnutricién
clinicamente relevante. Sin embargo, la vision actual
de la nutricién no se enfoca solamente en la malnutri-
cion clinicamente relevante, sino también en deficien-
cias marginales que pueden entorpecer la normal evo-
lucién del paciente. La deplecion moderada de algunos
nutrientes puede tener consecuencias funcionales que
son anteriores al desarrollo de una deficiencia severa,
tardia, clinicamente evidente y, por ende, facil de diag-
nosticar. Al respecto, existe una acumulacién de evi-
dencias de que niveles de nutricién marginales pueden
contribuir al aumento de morbilidad y mortalidad en
pacientes hospitalizados, por predisponerlos a compli-
caciones tales como infeccién y problemas de cicatri-
zacion de heridas''®. En este sentido, hay datos convin-
centes sobre la prolongacién de la hospitalizacién en
tales situaciones'”". En tercer término, los trabajos rea-
lizados han concentrado su atencién en pacientes pro-
venientes de patologias de alto riesgo. La patologia de
bajo riesgo ha recibido poca atencién, probablemente
por no comprometer en términos de prevalencia la vida
del paciente y rara vez se evalta el estado nutricional
de individuos que a juzgar por su peso corporal, son
aparentemente bien nutridos. La mayor parte de los

estudios se han centrado en la evaluacion energético-
proteica y han resultado excluidos otros nutrientes que
pueden también ser decisivos durante la evolucién.

Este trabajo se inserta en el marco de un proyecto
que tiene por objeto seleccionar marcadores nutricio-
nales de riesgo quirdrgico, esto es, aquellos que permi-
tan identificar al paciente cuyo estado nutricional lo
coloca en situacién de riesgo de sufrir complicaciones
quirdrgicas. En este estudio se evalu6 la influencia del
estado nutricional sobre la apariciéon de complicacio-
nes postoperatorias en pacientes sin aparente compro-
miso nutricional, sometidos a intervenciones de bajo
riesgo. Con anterioridad se ha evaluado la utilidad de
indicadores de estado nutricional proteico®?'. En esta
oportunidad se analiza la utilidad de marcadores res-
pecto de vitaminas y minerales cuya presencia puede
ser marginal en individuos o grupos poblacionales y
cuya deficiencia puede comprometer la evolucién del
paciente: vitamina A y carotenos, vitamina C, hierro,
calcio y zinc. Para evaluar dichos nutrientes se selec-
cionaron determinaciones que, por costo y equipa-
miento, puedan estar al alcance de laboratorios de
mediana complejidad, y por consiguiente, ser efectiva-
mente incluidos en una rutina preoperatoria. En cuanto
a las patologias seleccionadas, se estudiaron pacientes
a ser sometidos a cirugias programadas de hernia y de
litiasis vesicular, dos de las patologias de bajo riesgo
mds frecuentes en los servicios de cirugia general.

Materiales y métodos
Pacientes estudiados

Se estudid una poblacion total de 100 pacientes previo
a ser sometidos a cirugias programadas en el Servicio de
Cirugia General del Hospital Churruca de Buenos Aires.
El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del
mencionado hospital. El grupo estudiado estuvo formado
por 49 hombres y 51 mujeres entre 18 y 83 afios de edad,
41 casos a ser sometidos a cirugia de hernia y 59 casos de
litiasis vesicular simple; las primeras correspondieron a
hernias de pared abdominal que no presentaban
complicaciones propias de esa enfermedad tales como
atascamiento o estrangulamiento visceral. Los pacientes
con diagnéstico de litiasis vesicular simple no
presentaban al inicio signos o sintomas de infeccién en
curso o ictericia, como signo de complicacién de su
enfermedad. Las intervenciones se realizaron por
métodos convencionales, no laparoscopicos. Por las
caracteristicas de las patologias estudiadas ningtin
paciente requiri6 internacién preoperatoria prolongada ni
hidratacion previa a la cirugfa.

Para cada paciente se elabor6 una ficha que incluyé
informacion sobre datos personales, antecedentes de
patologias previas, medicacion, elementos de juicio
clinico, datos antropométricos, datos generales de
laboratorio, diagndstico preoperatorio, procedimiento
quirdrgico realizado, duracién de la intervencion, tipo
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de anestesia utilizada, tiempo de internacion. Durante
el seguimiento postoperatorio se consignaron datos
sobre medicacién, alimentacién y apariciéon de
complicaciones.

Indicadores nutricionales utilizados
y métodos empleados

La adecuacion energética de los pacientes se estable-
ci6 sobre la base del IMC (indice de Masa Corporal o
Body Mass Index), que representa la relacién peso/
talla®. Los rangos utilizados para la interpretacion de
este indicador, en kg/m?, fueron: desnutrido < 18,5;
normal 18,5-24,9; sobrepeso 25,0-29,9; obeso > 30,0%.

El estado nutricional de vitamina A se evalué
mediante los niveles de retinol plasmatico, para cuya
interpretacion se tomaron los valores establecidos por
el ICNND (Interdepartamental Committee on Nutri-
tion for National Defense, del National Institutes of
Health), que clasifica a los pacientes en: deficientes: <
10 mg/dl; bajos: 10-19 ng/dl; aceptables: 20-49 ug/dl y
altos: = 50 pg/dl y el propuesto por Underwood, que
considera 6ptimos los valores superiores a 30 pg/dI»2.
También se determinaron los niveles de carotenos tota-
les plasmaticos, considerando valores aceptables aque-
llos comprendidos en el rango 40-150 pg/dl®. La
determinacion de retinol se realizé por HPLC utili-
zando el método de Bieri* y los carotenos totales por
lectura espectrofotométrica a 450 nm luego de su
extraccion con éter de petrdleo previa desproteiniza-
cién con etanol.

El estado nutricional de vitamina C se evaluo a tra-
vés de la vitamina C plasmadtica. Para su interpretacién
los valores se clasificaron en: alto riesgo: < 0,20 mg/dl;
riesgo moderado: 0,20-0,40 mg/dl y bajo riesgo: > 0,40
mg/dl”’. Las determinaciones fueron realizadas por el
método de Roe, que utiliza 2,4-dinitrofenilhidrazina.

El hierro se evalué a partir de una bateria de indica-
dores que incluy6: hematocrito, hemoglobina, hierro
sérico, saturacion de transferrina y protoporfirina eri-
trocitaria. Los puntos de corte utilizados para reflejar
inadecuacién nutricional para hombres y mujeres fue-
ron los recomendados por el International Nutritional
Anaemia Consultative Group (INACG): hematocrito
(%): < 40 para varones y < 36 para mujeres; hemoglo-
bina (g/dl): < 13 para varones y < 12 para mujeres; hie-
rro sérico: < 0,6 Lg/ml; saturacién de transferrina
< 16% y protoporfirina eritrocitaria > 70 pug/dl g.r. para
ambos sexos®. Para las determinaciones de hemoglo-
bina, hierro sérico y saturacién de transferrina se
emplearon kits comerciales de Wiener Argentina, y
para la protoporfirina eritrocitaria se utilizé el método
fluorométrico de Piomelli*.

El estado nutricional del calcio se evalué mediante la
relacidn calcio/creatinina en orina basal y se tomé el
rango de 0,07-0,15 g Ca/g creatinina como referen-
cia®®. El estado nutricional del zinc se evalué a través
de larelacion zinc/creatinina en orina basal y se tomé el

valor de 0,4 mg Zn/g creatinina como punto de corte
por debajo del cual existe inadecuacion nutricional?'.
Las determinaciones de calcio y zinc se realizaron por
espectrofotometria de absorcioén atémica, utilizando
cloruro de lantano como supresor de interferencias.

Muestras

Las muestras para la realizacién de los indicadores
descriptos fueron obtenidas dentro de las 24 h previas a
la intervencién quirdrgica. Se trabajé sobre muestras
de sangre entera, plasma, suero y orina basal. Las
muestras de plasma y suero fueron protegidas de la luz
para evitar su deterioro. Para la determinacién de vita-
mina C, inmediatamente después de la obtencion del
plasma, se tomé una alicuota, la que se estabiliz6
mediante el agregado de 4cido tricloroacético 5% para
su posterior andlisis®. Las muestras de orina basal se
obtuvieron luego de descartar la primera miccién de la
mafiana manteniendo el individuo ayuno de liquidos y
s6lidos hasta su recoleccion. Todas las muestras fueron
recolectadas en tubos o frascos libres de minerales.

Andlisis estadistico

El disefio utilizado correspondié al tipo de estudio
prospectivo. Para la comparacion de medias o
medianas muestrales se utiliz6 el test de Student para
muestras no pareadas, o el test no paramétrico de
Mann-Whitney. El andlisis del grado de asociacién
entre los valores compatibles con deficiencia (test +) y
la presencia de complicaciones postoperatorias, se
realiz6 mediante el Test Exacto de Fisher, utilizando el
programa GraphPad InStat, versién 3.0 (GraphPad
Software Inc., San Diego, USA). Para ello, se
construyé una tabla de contingencia para cada
marcador en la que los pacientes se dividieron en
cuatro categorias segin estuvieran expuestos (con
valores compatibles con deficiencia; test +) o no
expuestos (valores no compatibles con deficiencia; test
-) y segun presentaran complicaciones postoperatorias
o no. En este disefio los pacientes que no presentaron
complicaciones postoperatorias representaron los
controles, que habiendo sido sometidos a los mismos
procedimientos quirtrgicos, evolucionaron en forma
optima. Para caracterizar el valor pronéstico de los
marcadores, se calcul6 la sensibilidad, especificidad,
valor predictivo total, positivo, y negativo, riesgo
relativo y odds ratio. En todos los casos para considerar
las diferencias estadisticamente significativas se fijo
un nivel de p <0,05.

Complicaciones postoperatorias

Las complicaciones postoperatorias se clasificaron
en complicaciones generales y complicaciones de cica-
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trizacion de la herida, las que fueron establecidas por el
equipo médico interviniente. Para la identificacién de
las complicaciones postoperatorias se consideraron
aquellos eventos que de acuerdo a la experiencia del
equipo médico interviniente no correspondian a la nor-
mal evolucién del paciente. Eventos habituales, tales
como voémitos o fleo paralitico, fueron considerados
unicamente cuando superaron el tiempo razonable
durante el cual pudieran ser atribuidos a los efectos de
la anestesia o de la manipulacién durante la cirugia.

Resultados
IMC

La poblacién revel6 una franca tendencia al sobre-
peso y a la obesidad. El cdlculo del IMC permitio clasi-
ficar s6lo al 29% de los pacientes como normales,
mientras que el 56% de los pacientes fueron clasifica-
dos como sobrepeso y el 15% como obesos por el
mismo indicador. Ningtn paciente presento bajo peso.

Complicaciones postoperatorias

Durante la evolucién postoperatoria se registraron
complicaciones en 26 pacientes. Ningin paciente
murié. Las complicaciones registradas fueron:

— Complicaciones generales: fiebre (5), vomitos
(6), ileo paralitico (4), ictericia (1), infeccion de vias
aéreas superiores (1) y hemoperitoneo (1).

— Complicaciones de la herida: congestién (9),
hematoma (5), supuracion (5), flogosis (1) y bilirragia

(1.

Marcadores de estado nutricional
y complicaciones postoperatorias

El BMI medio de los pacientes con complicaciones
fue de 28,1 £4,9 kg/m?y el de los pacientes sin compli-
caciones de 26,5 £ 3,3 kg/m? (p =0,0789). La tendencia
al sobrepeso y a la obesidad, que es una caracteristica
descripta en las patologias estudiadas, se acentia en el
grupo de pacientes que sufrieron complicaciones pos-
toperatorias, aunque las diferencias no fueron signifi-
cativas; las complicaciones postoperatorias aparecie-
ron en el 17,2% de los pacientes de peso normal, en el
28,6% de los pacientes con sobrepeso y en el 33,3% de
los obesos (p=0,4131).

En la tabla I se muestra comparativamente la media
de los marcadores bioquimicos estudiados en los
pacientes agrupados seglin presencia o ausencia de
complicaciones postoperatorias y en la tabla II se mues-
tra el porcentaje de pacientes con valores compatibles
con deficiencia identificados en cada grupo, utilizando
para ello los puntos de corte que se describié anterior-
mente. Como puede observarse, el retinol plasmadtico
fue significativamente mas bajo en los pacientes con
complicaciones, hecho que se pone en evidencia tanto
en la comparacién de medias (33,2 pug/dl vs 40,2 ng/dl;
p = 0,0495) como en el porcentaje de pacientes con
valores inferiores a 30 pg/dl, (53,8% vs 30,1%; p =
0,0360). En cuanto a los carotenos, la vitamina C plas-
matica y la relacion calcio/creatinina en orina basal, no
se observaron diferencias ni en los valores medios ni en
el porcentaje de pacientes con valores bajos. La relacion
Zn/C fue menor en el grupo con complicaciones, aun-
que la diferencia entre las medias no fue significativa y
los valores inferiores a 0,4 mg/g fueron similares en
ambos grupos. Con respecto a los marcadores de hierro,
se observaron diferencias significativas entre las

Tabla I
Valores medios de marcadores de vitaminas y minerales previo a intervenciones quirirgicas de hernia o litiasis
vesicular en los pacientes agrupados segiin presentaran o no complicaciones postoperatorias

Con complicaciones Sin complicaciones

Marcador

X DS X +DS

Retinol plasmatico (ng/dl) 33,2+13,5 40,2+ 16,3*
Carotenos plasmaticos (ng/dl) 92,6 £40,9 99,5+42,0
Vitamina C plasmadtica (mg/dl) 0,55+0,27 0,60+0,29
Calcio/creatinina (g/g) 0,086 +£0,052 0,080+0,051
Zinc/creatinina (mg/g) 0,69 +0,36 0,84 +£0,60
Hematocrito (%) 43,149 41,8142
Hemoglobina (g/dl) 14,3+£2,2 143+1.7
Hierro sérico (ng/ml) 0,96 +£0,34 0.98+£0.36
Saturacion de transferrina (%) 29,9+ 14,0 332+14,0
Protoportirina eritrocitaria (ug/dl g.r.) 52,0+34,0 36,8 +17,5*

*P =0,0495;*P =0,0453.
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Tabla II
Pacientes con valores compatibles con deficiencia segiin diferentes marcadores de vitaminas y minerales, agrupados
seglin presencia o ausencia de complicaciones postoperatorias. Los valores estdn expresados como porcentaje
respecto del total de su grupo

Marcador

Con complicaciones
(% valores deficientes)

Sin complicaciones
(% valores deficientes)

Retinol plasmético <30 ng/dl
Carotenos plasmaticos < 40 pg/dl
Vitamina C plasmadtica < 0,40 mg/dl
Calcio/creatinina < 0,07 g/g
Zinc/creatinina < 0,4 mg/g
Hematocrito <36 % (F); <40 % (M)
Hemoglobina (g/dl) < 12 (F); < 13 (M)
Hierro sérico < 0,60 pg/ml

Saturacién de transferrina < 16 %

Protoporfirina eritrocitaria >70 pg/dl g.r

53,8 30,1%*

3.8 4,1
29,2 274
42,3 46,6
28,0 26,2

7,7 6,8

7,7 10,8
24,0 9,7
12,0 8.3
25,0 4,2¢

*P =0,0360; *P = 0,0069.

medias en la protoporfirina eritrocitaria (52,0 + 34,0
pg/dl g.r. vs 36,8 £ 17,5 pg/dl g.r; p = 0,0453) y un
mayor nimero de pacientes con valores compatibles
con deficiencia en dos de los marcadores: la protoporfi-
rina eritrocitaria (25,0% vs 4,2%; p = 0,0069) y el hierro
sérico (24,0% vs 9,7%; no significativa). El resto de los
marcadores fue similar en ambos grupos.

Discusion

En la introduccién se ha hecho referencia al
reconocimiento de la influencia del estado nutricional
sobre la evolucién quirdrgica por parte de la
comunidad cientifica. La malnutricién energético-
proteica ha sido reiteradamente asociada con una
mayor incidencia de infecciones, complicaciones y
muerte, problemas de cicatrizacién de heridas, mayor
duracién de la hospitalizacién e incremento de los
costos hospitalarios!+!7. Actualmente, para detectar a
los pacientes en situaciéon de riesgo se utilizan
habitualmente protocolos derivados de la Evaluacion
Global Subjetiva'®, la que ha evolucionado hacia la
elaboracion de una variedad de protocolos para su
aplicacién en grupos especificos**. Por el contrario, la
aplicacion de la evaluacion bioquimico-nutricional para la
seleccion de pacientes en riesgo no ha evolucionado de
igual forma y cuando se aplica es a partir de algiin
marcador proteico. En este trabajo hemos explorado la
posible influencia de otras deficiencias nutricionales
sobre la aparicién de complicaciones postoperatorias en
ausencia de desnutricién evidente, y por ende, la posible
utilidad de otros marcadores nutricionales que detecten
situaciones no evaluables por los métodos habitualmente
utilizados.

Los resultados obtenidos en este estudio han reve-
lado algunas diferencias en el perfil bioquimico nutri-
cional de los pacientes que a posteriori sufrieron com-
plicaciones respecto de aquellos que no las sufrieron, y
que por ello constituyen el grupo control. La aparicién
de complicaciones postoperatorias ha sido precedida
por un mayor niimero de alteraciones de ciertos indica-
dores de estado nutricional, mientras que en otros no se
observaron cambios.

Dos marcadores nutricionales fueron los que presen-
taron las mayores diferencias entre ambos grupos: el
retinol plasmatico y la protoporfirina eritrocitaria.

La disminucién del retinol plasmético es consecuencia
de la ingestién de dietas con bajo contenido de vitamina
A durante un lapso lo suficientemente prolongado como
para que los depositos hepdticos se hayan deplecionado.
Para su interpretacion se considera que los valores supe-
riores a 30 pg/dl reflejan depdsitos adecuados, mientras
los inferiores a él pueden reflejar depésitos limitados o en
proceso de deplecidn; los valores inferiores a 20 pg/dl
implican deficiencia subclinica y los inferiores a 10 pg/dl
indican deficiencia severa, muchas veces acompafiada
de sintomas clinicos de deficiencia®?*. En este estu-
dio, el grupo con complicaciones present6 valores
significativamente mds bajos que el grupo sin complica-
ciones, lo que se tradujo en la diferencia entre las medias
(tabla I) y en la asociacioén significativa entre pacientes
con valores inferiores a 30 pg/dl y presencia de compli-
caciones postoperatorias (tabla II). La asociacién de la
vitamina A con las complicaciones postoperatorias pre-
sentes en este estudio, mayormente de la herida, era de
esperarse dada la participacién de esta vitamina en los
mecanismos de diferenciacion celular y de sintesis de gli-
coproteinas, necesarios para el mantenimiento de los epi-
telios y la cicatrizacion.
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En cuanto a la protoporfirina eritrocitaria, se recor-
dara que la deficiencia de hierro ocurre a través de tres
etapas sucesivas: una primera de disminucién de los
depdsitos, una segunda de disminucion progresiva de
la provisién de hierro circulante para las células eritro-
poyéticas y una tercera fase de manifestacion de la ane-
mia, producida por la disminucién de la hemoglobina y
otras proteinas dependientes de hierro®. Los diferentes
marcadores se ubican a lo largo de esa secuencia de
eventos, detectando la deficiencia en forma mds tem-
prana o menos temprana, segtn el indicador que se uti-
lice para su deteccion. De los marcadores utilizados en
este estudio, la protoporfirina eritrocitaria es el mas
precoz, aumentando hacia el final de la etapa I y
durante la etapa II. Se recordard que la disminucién de
los depésitos de hierro limita la sintesis de hemoglo-
bina, lo que resulta en un aumento de este marcador.
También se ubican en la fase II el hierro sérico, cuya
disminucion obedece al agotamiento de los depdsitos
de hierro, y el porcentaje de saturacion de transferrina,
cuya disminucién es consecuencia de la combinacién
de efectos producidos por la disminucién del hierro
sérico y el aumento de la sintesis de transferrina, a fin
de incrementar la captacién de hierro. Por dltimo, la
hemoglobina y el hematocrito, caracteristicos de la
fase III, representan los indicadores utilizados mas tar-
dios. Tal como era de esperarse, en este estudio los
resultados obtenidos mostraron un nimero variable de
pacientes con deficiencia dependiendo del indicador
analizado. Como se ha mencionado, el hematocrito y la
hemoglobina no presentaron ningiin grado de asocia-
cion con la aparicién de complicaciones postoperato-
rias; en tres casos la disminucion de estos marcadores
no fue acompafiada por la alteracién de ningiin otro
parametro de deficiencia de hierro, hecho ya des-
cripto en estudios sobre datos proporcionados por las
encuestas NHANES?¥, revisado mas recientemente
por Solomons* y que coincide con resultados halla-
dos en la Encuesta Nacional de Nutricién y Salud de
Argentina¥, en la que la mitad de los valores bajos de
hemoglobina no fue acompafiada por la disminucién de
ferritina, lo cual seria incongruente si la deficiencia
fuera de hierro. En cuanto al hierro sérico, los valores
inferiores a 0,60 ng/ml fueron mas frecuentes en los
pacientes con complicaciones, pese a lo cual la asocia-
cién no llegé a ser estadisticamente significativa (P =
0,0910), aunque la tendencia es clara. Los resultados
del porcentaje de saturacién de transferrina mostraron
una pequefa diferencia que no implicé asociacion sig-
nificativa con la aparicién de complicaciones postope-
ratorias. A diferencia de lo hallado con los indicadores
analizados anteriormente, si se observo una estrecha
asociacion entre los valores altos de protoporfirina eri-
trocitaria y la aparicién de complicaciones postopera-
torias. Cuando se clasificaron como positivos los
pacientes con valores superiores a 70 ng/dl de g.r.,
punto de corte habitualmente utilizado para indicar ina-
decuacion de hierro, la asociacion hallada fue alta-
mente significativa, obteniéndose un P = 0,0069. Por

tultimo, cuando se analizé la asociacién entre el nimero
de pacientes que presentaron por lo menos dos indica-
dores con valores compatibles con deficiencia —tal
como establece la norma para diagnosticar deficiencia
de hierro— y la aparicién de complicaciones postope-
ratorias, la asociacién hallada fue estadisticamente sig-
nificativa (P = 0,0476) cuando se descartaron aquellos
pacientes que presentaron disminucion sélo de hemo-
globina y hematocrito. Se recordara que el hierro, mas
alld de la provision de oxigeno a los tejidos, es un ele-
mento necesario para la actividad de las enzimas res-
ponsables de la hidroxilacién de prolina y lisina
durante la formacién del coldgeno, por lo que se lo
reconoce como un elemento esencial para los procesos
de reparacién de tejidos™®.

En cuanto al resto de los marcadores utilizado, nin-
guno mostrd asociacion con la aparicion de complica-
ciones postoperatorias en este tipo de paciente. Al res-
pecto, caben algunos comentarios. De los que se
esperaba una buena correlacién entre deficiencia y
complicaciones postoperatorias surgen dos muy clara-
mente: vitamina C y Zn, dada la participacion de estos
nutrientes en los procesos de cicatrizacién. En cuanto a
la vitamina C plasmatica, sus concentraciones tienen
una relacion lineal con la ingesta hasta aproximada-
mente los 140 mg/dia*. En el hombre, una concentra-
cion plasmadtica inferior a 0,4 mg/dl es en general con-
siderada compatible con una deficiencia marginal®,
aunque otros autores u organismos internacionales
establecen otras cifras, tales como 0,2 mg/dl, 6 0,3
mg/dl1*. Aunque la deficiencia severa es raramente
observada en los paises industrializados, es comun
encontrar niveles de vitamina C plasmatica compati-
bles con deficiencias marginales®. En este trabajo, los
resultados obtenidos mostraron una absoluta falta de
asociacion entre los pacientes con deficiencia severa o
con deficiencia marginal y aparicién de complicacio-
nes (P = 1,0000 en ambos casos). Una posible explica-
cién podria estar relacionada con el turnover de esta
vitamina, cuyos niveles plasmaticos reflejan la ingesta
reciente pero no informan sobre el grado de saturacién
de los tejidos. Por consiguiente, es posible que los cam-
bios dietarios habituales en el preoperatorio hayan pro-
ducido una disminucién de los niveles de la vitamina
en plasma sin que aun se hubieran visto afectados los
tejidos. Los trabajos realizados en voluntarios adultos
sometidos a deprivacion de vitamina C han revelado
una estrecha asociacién entre deficiencia y problemas
de cicatrizacién de heridas, pero en ellos los tiempos de
deprivacion fueron lo suficientemente largos como
para alcanzar niveles plasmaticos practicamente no
detectables*. De cualquier forma, ello no puede res-
ponderse con los elementos con los que se cuenta.

Algo similar podria haber ocurrido con el zinc. En
este caso, el marcador utilizado fue la relacidon
zinc/creatinina determinada en orina basal, un marca-
dor relativamente poco estudiado, por lo que su capaci-
dad para reflejar el estado nutricional no estd atin bien
definida. Sin embargo, se considera que la disminucién
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Tabla III
Capacidad predictiva sobre la aparicion de complicaciones postoperatorias de los marcadores seleccionados

S E VP VPP VPN RR OR p
Retinol plasmético <30 pg/dl 54 70 66 39 81 2,0 2,7 0,0360
Protoportirina eritrocitaria > 70 pg/dl g.r. 25 96 78 67 79 32 7,7 0,0069

(S) Sensibilidad, (E) Especificidad, (VP) Valor Predictivo, (VPP) Valor Predictivo Positivo, (VPN) Valor Predictivo Negativo, (RR) Riesgo Rela-

tivo y (OR) Odds Ratio.

de la excrecion urinaria es uno de los primeros meca-
nismos de adaptacién a la baja ingesta, que permite
durante un cierto tiempo mantener el nivel de zinc tisu-
lar*. Un nivel de zinc/creatinina en orina basal de 0,40
mg/g ha sido sugerido por Portela y col. como el punto
de inflexién relacionado a la cobertura de los requeri-
mientos en individuos normales®. En este estudio, los
resultados obtenidos indicaron una cierta tendencia
hacia valores mds bajos en los pacientes con complica-
ciones, que no se tradujo en diferencias significativas.
Debido a su participacion en la cicatrizacion de heridas
se le asigna al zinc una gran importancia en la evolu-
cién posquirtdrgica, por lo que se esperaba una mayor
asociacion. No obstante, se debe tener en cuenta que la
excrecion urinaria disminuye mucho antes de que dis-
minuya el contenido de zinc en la piel, por lo que los
valores bajos de zinc/creatinina pueden no ser indicati-
vos de bajos niveles de zinc en la zona adyacente a la
herida. En este sentido, de 6 pacientes que presentaron
valores mas bajos, < 0,30 mg/g, la mitad present6 com-
plicaciones postoperatorias, pero el niimero de casos es
muy reducido para sacar conclusiones.

La falta de asociacién hallada para vitamina C y Zn
en este estudio no descarta que puedan ser de utilidad
otros marcadores o en pacientes con otros grados de
severidad, maxime cuando los datos de ingesta obteni-
dos en la ENNyS han revelado una alta proporcién de
ingestas bajas para ambos nutrientes®.

En conclusién, en este estudio dos marcadores de diag-
néstico nutricional: el retinol plasmatico y la protoporfi-
rina eritrocitaria, mostraron ademas valor como marca-
dores de prondstico. La tabla III sintetiza los parametros
que definen el valor prondstico de ambos marcadores:
sensibilidad (S; proporcién de individuos con complica-
ciones correctamente identificados por el indicador como
de alto riesgo), especificidad (E; proporcién de indivi-
duos sin complicaciones correctamente identificados por
el indicador como de bajo riesgo), valor predictivo total
(VP; total de aciertos del total de predicciones), valor pre-
dictivo positivo (VPP; proporcion de verdaderos positi-
vos del total de positivos), valor predictivo negativo
(VPN; proporcién de verdaderos negativos del total de
negativos), riesgo relativo (RR; incidencia de complica-
ciones en los pacientes con test positivo respecto de la
incidencia de complicaciones en los pacientes con test
negativo) y odds ratio (OR; posibilidad de complicacio-
nes en un paciente con test positivo respecto de la posibi-
lidad de complicaciones en uno con test negativo). Es de

destacar que la oportunidad de complicaciones postope-
ratorias fue 2.7 veces superior en aquellos pacientes con
retinol plasmatico inferior a 30 pg/dly 7,7 veces superior
en aquellos con protoporfirina eritrocitaria superior a 70
pg/dl g.r., respecto de la los pacientes con los pardmetros
normales. Pese a que obviamente estos resultados debe-
ran ser avalados por un mayor nimero de estudios en este
tipo de pacientes y en otros tipos de pacientes, los resulta-
dos hallados son sumamente promisorios.
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Resumen

Introduccion: Realizamos un estudio clinico original
sobre nutricion en pacientes graves, que incluye a un
grupo heterogéneo tipico de pacientes criticos, con/sin
anemias, que nos han ingresado en la Unidad de Cuida-
dos Intensivos, UCIL.

Es dificil individualizar y generalizar la relativa
importancia de todos los factores que pueden contribuir a
estas anemias en la admision en la Unidad, incluyendo las
deficiencias nutricionales, las alteraciones inflamatorias,
la respuesta a las agresiones, las modificaciones inmuni-
tarias y las complejas relaciones existente entre estos pro-
cesos clinicos.

Objetivo: Valoracion indirecta de la situacion nutricio-
nal y anemias, en un grupo heterogéneo tipico de pacien-
tes criticos.

Método/Resultados: Se estudian 202 pacientes ingresa-
dos en la UCI, de variada y heterogénea procedencia, y
clasificandolos en 3 grupos: control, postoperados y sépti-
cos, realizandose la valoracion indirecta de la situacion
nutricional en base a: la Valoracion Global Subjetiva,
(VGS), y las determinaciones analiticas nutricionales
pronosticas de linfocitos totales, albimina, y transfe-
rrina. También se realizo hemograma y determinaciones
de sideremia y ferritinemia a todos ellos. En un 57% de
los pacientes, se observo cifras de hemoglobina inferior a
12.5 gr/dl, basicamente en el grupo de postoperados, (68
pacientes) y sépticos, (10 pacientes). Y con cifras inferio-
res a 10 g/dl de hemoglobina, en 25 pacientes mas,
(12,3%). Hubo 87 pacientes, 23 de ellos en el grupo con-
trol, 58 en los postoperados y 5 sépticos, cuya cifra de
hemoglobina era superior a 12,5 g/dl.

En cuanto a los indicadores pronésticos nutricionales,
(VGS + perfil nutricional), en el grupo control no presen-
taban anemia ni desnutricion clinico analitica, en los pos-
toperados, anemia y desnutricion leve y en los sépticos,
anemia y desnutricion ligera-moderada.

Habia diferencias significativas entre los pacientes del
grupo control y los grupos postoperados y sépticos, en
cuanto a la cifra de hemoglobina, hierro, linfocitos tota-
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NUTRITION AND ANAEMIAS
IN CRITICAL ILLNESS

Abstract

Introduction: We made a clinical study, about nutrition
in seriously ill patients, which includes a typical heteroge-
neous group of critical ill patients, with/without
anaemia’s, that have been admitted to Intensive Care
Unit, ICU.

It is difficult to individualize and to generalize the rela-
tive importance of all the factors that can contribute to
these anaemia’s in the admission to the Unit, including
nutritional deficiencies, inflammatory alterations, the
immune response to aggressions, inmunitary modifica-
tions and the complex relations existing between these
clinic processes.

Objective: Indirect valuation of the nutritional situa-
tion and anaemia’s, in a typical heterogeneous group of
critical ill patients.

Method/Results: We studied 202 patients admitted to
ICU, of varied and heterogeneous origin, classifying
them in 3 groups: control, post surgery and septic
group’s, becoming the indirect valuation of the nutri-
tional situation on the basis of: Global Subjective Valu-
ation, (VGS) and the nutritional analytical determina-
tions of total lymphocytes, albumin, and transferrin.
Also we made hemogram and determinations of
sideremia and ferritinemia to all of them. In 57 % of the
patients, we observed levels haemoglobin < 12.5 g/dl,
basically in the post surgery groups, 68 patients and
septic group’s, 10 patients. And with levels haemoglo-
bin < 10 g/dl, in 25 patient’s (12.3%). There were 87
patients, 23 of them in the control group’s, 58 in the
post surgery and 5 septic group’s, with levels haemoglo-
bin > 12.5 g/dl.

Regarding the nutritional prognoses indicators, (VGS
+ nutritional profile), in the control group’s, they did not
present anaemia nor analytical clinical under nourish-
ment, in the post surgery group’s, anaemia and slight
under nourishment and in the septic group’s, anaemia
and moderate under nourishment.

There were significant differences between the surgery
and septic group and control group’s, in values of haemo-
globin, iron, total lymphocytes, transferrin and albumin.
A statistical correlation between sideremia and albumin
was significative. (Spearman’s Rho 0,277).

Conclusions: The evaluation of the anaemia and nutri-
tional valuation. and the ferroterapic treatment, as
immune-nutrient, can be beneficial for the integrity of the
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les, transferrina y albimina. Se hizo una correlacion esta-
distica entre la sideremia y la albimina, existiendo signi-
ficacion estadistica. (Coef Rho de Spearman 0,277).
Conclusion: La valoracion de la anemia y de la situa-
cion nutricional y el tratamiento ferroterapico, como
inmunonutriente, pudiera ser beneficioso para la integri-
dad del sistema inmune y su capacidad de defensa ante las
agresiones, en pacientes graves ingresados en la UCL

(Nutr Hosp. 2010;25:99-106)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4256

Palabras clave: Nutricion. Inmunidad. Anemias. Inmuno-
nutrientes.

Introduccion

El sistema inmune es el barometro mds sensible del
estado nutricional.

(Ranjit Kumar Chandra, responsable del centro de
Nutricion e Inmunologia, de la O.M.S.)

La desnutricién es la causa primaria del déficit
inmune, asociado a desequilibrios metabdlicos, que
afectan a la integridad de las mucosas, (barreras anat6-
micas débiles), a la resistencia no especifica, (altera-
ciones de la actividad del sistema del complemento, de
la opsonizacoion, de la fagocitosis, de la actividad de
los macré6fagos), a la inmunidad mediada por células, a
la inmunidad humoral y a la integridad de la barrera
intestinal. Las necesidades de nutrientes del sistema
inmune, estan encaminadas a mantener todos sus com-
ponentes. La funcién, sintesis y liberacién de células
inmunes y moléculas inmuno-competentes, dependen
de multitud de procesos metabdlicos complejos, que
requieren de nutrientes especificos como cofactores.
Todo este complejo sistema, acarrea para el organismo,
un coste nutritivo, que se ve altamente incrementado
cuando tiene que hacer frente a una agresion.

Por ello, el organismo, no solo ha de responder con
rapidez, sino que debe ser capaz de regular la obtencion
de nutrientes en funcién de las condiciones fisioldgicas
del organismo.

En situaciones inmuno-comprometidas, las necesi-
dades energéticas y los nutrientes especificos, se dispa-
ran como consecuencia de la elevada tasa de divisién
celular que se produce durante la proliferacion linfoci-
taria.

Las alteraciones de la respuesta inmune a la desnu-
tricién proteico energética, va a ocasionar: Deplecién
de linfocitos del timo y zonas T dependientes del bazo
y de los ganglios linféticos. Disminucidn de los linfo-
citos T circulantes. Disminucién de la proporcién de
células T CD4/T CD8. Aumento de las células B pro-
ductoras de IgA, Alteraciones en la migracién de los
linfocitos. Alteraciones en la respuesta de hipersensi-
bilidad retardada. Hiperinmunoglobulinemia policlo-
nal. Alteraciones de la funcién fagocitaria. Modifica-
cién en la produccién de lisozima, interferén e

immune system and its defense’s abilities against the
aggressions in critically ills.

(Nutr Hosp. 2010;25:99-106)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4256

Key words: Nutrition. Immunity. Anaemia’s Immunonu-
trient’s.

interleucinas 1 y 2, y Disminucioén de la fraccién C3
del complemento.

Estas alteraciones de los pacientes desnutridos,
revierten tras la administracion de los suplementos
nutricionales. De hecho, se ha propuesto la valoracién
de la inmunocompetencia, (grado de la respuesta
inmune) como un buen indicador funcional, de gran
sensibilidad, en la estimacion del estado nutricional.

El sistema inmune, para su buen funcionamiento,
requiere de una interaccidn equilibrada entre células
efectoras y moléculas inmunomoduladoras, cuya sinte-
sis, funcidn y balance, necesita de un aporte igualmente
equilibrado, de energia, aminodcidos y demds nutrien-
tes. Por esta razén, cualquier desequilibrio nutricional,
afectara, en alguna medida, la competencia del sistema
inmune.

La desnutricién se define como un déficit nutricio-
nal, que se asocia con un incremento de la morbimorta-
lidad de los pacientes, y que provoca cambios en los
distintos compartimentos de nuestro organismo. En la
actualidad, son escasos los trabajos que aportan una
vision clara sobre los requerimientos nutricionales rea-
les del sistema inmunolégico.

El objetivo de nuestro trabajo es analizar las relacio-
nes existentes entre las anemias y la situacién nutricio-
nal de los pacientes graves ingresados en una UCL, y la
posibilidad terapéutica de mejorar la respuesta inmu-
nolégica de estos pacientes, utilizando el tratamiento
ferroterapico como inmunonutriente.

Método

Se estudian 202 pacientes ingresados en la UCI del
Hospital Carlos Haya, de Malaga, procedentes de area
quirurgica, (programada y/o urgente), del drea médica y
del 4rea de urgencias hospitalarias. Se excluyeron del
estudio, los pacientes sometidos a trasplantes de 6rganos
solidos 6 hematoldgicos, con insuficiencia hepaitica,
renal, (aguda 6 crénica agudizada), politraumatizados,
embarazadas, con tratamiento anticoagulante previos,
con hemorragia activa, con 6 sin repercusiéon hemodind-
mica, y en pacientes con desordenes malignos hematol6-
gicos. Los criterios de inclusion fueron: edad mayor de
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18 afios, pacientes postoperados programados 6 urgen-
tes de neurocirugia, cirugia torcica, cirugia maxilofa-
cial, cardiovascular, digestiva y otras. Pacientes sépticos
graves, de etiologia medica y/o quirurgica y pacientes
para control y vigilancia de sus constantes vitales, tras la
realizacién de cateterismo cardiaco, (angioplastia coro-
naria transpercutanea, ACTP y/o colocacion de stent) 6
por procesos de diagnésticos y/o terapéuticos invasivos,
(arteriografias cerebrales, con implantes de coils, endo-
protesis, etc.) 6 bien por procesos médicos graves, (into-
xicaciones por drogas 6 fairmacos), que requieren de
ingreso en la Unidad.

La muestra se desgloso en tres grupos:

Grupo control: 36 pacientes que ingresaron en UCI,
tras ser sometido a pruebas diagnosticas y terapéuticas
de alto riesgo vital, y de procedencia : cardiologia 19
enfermos, (estudio hemodindmico, con realizacién de
ACTP y/o colocacién de stent); de neurologia, 10
pacientes con hemorragia subaracnoidea, sometidos a
arteriografias cerebrales, 3 pacientes con embolizacio-
nes terapéuticas con coils de sus aneurisma cerebrales
y otro paciente mas, que se embolizo de su malforma-
cién arteriovenosa cerebral. Procedentes del drea de
urgencias, ingresaron 3 pacientes por cuadro de intoxi-
caciones por farmacos, (antidepresivos: benzodiacepi-
nas; por triciclicos, y por téxicos, (intoxicacién por
sustancias 6rgano fosforadas, insecticidas).

Grupo de pacientes postoperados, de neurocirugia,
(70) cirugia de térax, (50), méxilofacial (18), y otras,
(11), en numero de 149 pacientes, de ellos, 133 por pro-
cesos tumorales. (89,2%).

Grupo de pacientes sépticos, bien médicos y/o qui-
rurgicos, 17 enfermos, 9 pacientes con infeccién del
SNC, 3 pacientes con peritonitis aguda, 3 pacientes con
celulitis odontogena y 2 pacientes por otros procesos
infecciosos. Los gérmenes responsables fueron por
Gram. (-) en 5 pacientes, Gram. (+) en 4 pacientes,
hongos, un paciente e infeccién con cultivos negativos,
en 2 pacientes.

A todos ellos, se les realizo, a su ingreso en la Uni-
dad, la valoracion global subjetiva, (VGS), basada en
la historia y exploracién clinica, registro de las cons-
tantes vitales y la valoracion subjetiva del peso, (clasi-
ficindolos en pacientes delgados, normales 6 con
sobrepeso), hemograma completo, sideremia, ferritina,
transferrina y albimina, como asi mismo, la puntua-
cién del Acute Physiology And Chronic Health Eva-
luation II, (APACHEII).

Para la valoracion indirecta del estado nutricional,
utilizamos la tabla I.

Resultados

Ingresaron 133 hombres, (65,8%) y 69 mujeres,
(34,2%), cuya edad media era de 53,1 £ 13,6, y con
pocas variaciones de la edad en los 3 grupos analiza-
dos. El APACHE 1I de todos los pacientes, fue de 10,0
+4, con oscilaciones entre 9,78 en el grupo control y de
11,76 en los pacientes sépticos.

En cuanto a la valoracién de su estado nutricional, y
relacionados con la presencia 6 no de anemia, fueron
(tabla IT).

No habia diferencias significativas en cuanto al
peso, en los tres grupos analizados. Habia diferencia
significativas, cuando se analizo el grupo control y los
grupos postoperados y sépticos, en cuanto a la cifra de
hemoglobina, (p < 0,0001), hierro, (p < 0,0001), linfo-
citos totales, (p < 0,0001), transferrina, (p < 0,002) y
albimina, (p <0,0001).

Se hizo una correlacion estadistica entre un pardme-
tro clasico de ferropenia, como es la sideremia y un
pardmetro de desnutriciéon, como es la cifra de albu-
mina, existiendo una correlacién estadisticamente sig-
nificativa entre ellos. (Coeficiente Rho de Spearman:
0,277,p<0,001), También se determing las correlacio-
nes divariadas entre variables numéricas de desnutri-
cion, (albimina, linfocitos totales, y transferrina) y de

Tabla I

Grado de desnutricién Leve Moderado Grave
A * % pérdida de peso habitual en ultimos 6 meses, <10% 10-20% >20%
Pérdida de peso. o bien la mitad si es e un mes.
(Uno de los dos) * % del peso ideal.

PI: (tallacm - 150).0,75 + x.

X:50enH;

X:45en M. 90-80 79-70 <70
B
Proteinas viscerales Albtimina sérica (g/dl) 3,5-3 3-2.5 <2,5
(Una de las dos) Prealbimina (mg/dl) 18-15 15-10 <10
C
Inmunidad celular Linfocitos totales/mm? 1-500-1.200 1.200-800 <800

Para definir el grado de desnutricion, basta con cumplir dos de los 3 criterios, A, B, C (A: pérdida de peso; B: pérdida de proteinas viscerales;

C: disminucién de linfocitos totales/mm?).

Nutricién y anemias
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Tabla II

Control Postoperados Sépticos Total Rango normales
N? pacientes 36 149 17 202
Hemoglobina 13,1+ 1,9* 11,9 +1,7* 11,7 £1,6* 12,1£1,8 12,5-16,5 g/dl
Hierro 77,0£45,3* 51,4 +37,4% 39,4 £45,9* 54,9 +40,9 35-150 pg/dl
Ferritina 174,7 £ 199,7* 202,2 +219,7* 476,5 + 350,6* 220,4 +292,5 10-244 pg/ml
Linfocitos tot 1.967* 1.419* 1.333* 1.558 900-5.000 x mm?*
Transferrina 215,4% 190.5* 153,1* 191,8 200-360 mg/dl
Albtimina 3,29% 2,87% 2,74% 2,93 3.4-5 g/dl
Peso D/N/S 0/34/2 12/128/9 2/14/1 14/176/12
Desnutricion No Leve Moderada No

Peso D/N/S: = delgado/normal/sobrepeso.

El estudio estadistico fue realizado con el programa informético SPSS 14.0. Los valores muestran la media £ SD de cada grupo. Los asteriscos

indican diferencias significativas con el grupo control.

anemia, (hemoglobina, hierro y ferritina), en los gru-
pos postoperados y sépticos, con significacion entre la
transferrina y albimina, (coeficiente correlacion 0,446,
p < 0,001), entre linfocitos y hierro, (coeficiente de
correlacion 0,141, p < 0,07), y entre albimina y hemo-
globina, (coeficiente de correlacién 0,339, p < 0,001).

La variable peso, (delgado, normal 6 sobrepeso),
estadisticamente, no aporta nada respecto a ser un fac-
tor predisponente a la ferropenia, ya que no se rela-
ciona significativamente con ninguna variable estu-
diada (hemoglobina, hierro, ferritina ¢ transferrina),
conp>0,05.

Discusion

La desnutricién tiene un papel fundamental en la
aparicion de complicaciones clinicas y bioldgicas, pero
lo hace, “no per se”, sino porque entorpece los meca-
nismos de respuesta inmune y se modifica la respuesta
inflamatoria, con los que los procesos de sintesis, de
regeneracion de los tejidos y de la lucha contra la infec-
cion, se ven dafiados.

La desnutricién es un sindrome caracterizado por un
deterioro de la composicién corporal, producto de un
balance energético y/o proteico negativo. Se asocia a
cambios fisioldgicos, bioquimicos e inmunitarios, que
aumentan los riesgos de la morbimortalidad. En nues-
tro medio, la carencia real de alimentos puede conside-
rarse una circunstancia excepcional, por lo cual, la
mayoria de los factores que ponen en riesgo de desnu-
trirse a una persona vienen determinados por la presen-
cia de la enfermedad. (La alimentacion insuficiente en
una poblacion, es signo de pobreza. La desnutricién
inadecuada en un hospital, en la actualidad, es signo de
ignorancia (A Wretlind).

Se han dado varias definiciones del sindrome de des-
nutricidn, desde las mas sencillas de Braier: “Enferme-
dad provocada por la deplecién de nutrientes.”, de

Caldwell,: “Estado patolégico que resulta del consumo
inadecuado de uno 6 mas nutrientes esenciales, y que
se manifiesta 6 descubre clinicamente, por pruebas
bioquimicas, de laboratorio y antropométricas”, de
Ulibarri JL: “situacién derivada de la deficiencia de
nutrientes, (sustancias energéticas, plsticas 6 regula-
doras), respecto a las necesidades del organismo vivo”,
hasta las mas complejas y farragosas, como la de Sit-
ges: “Trastorno de la composicién corporal, caracteri-
zado por un exceso de agua extracelular, déficit de
potasio y déficit de masa muscular, asociado frecuente-
mente con disminucién del tejido graso e hipoproteine-
mia, que interfiere con la respuesta normal del huésped
frente a su enfermedad y tratamiento.” Comprende
toda situacion carencial, sea causa 6 consecuencia de la
enfermedad, de los procedimientos terapéuticos, de la
hospitalizacién 6 de las complicaciones, y se presenta,
bien en el &mbito hospitalario 6 en el &mbito de la aten-
cién primaria.

En el medio hospitalario, su frecuencia oscila entre
30-50% de los pacientes encamados, tanto por causas
quirdrgicas, como medicas, y va aumentando a medida
que se prolonga la estancia hospitalaria. La desnutri-
cién hospitalaria continua siendo un motivo frecuente
de aumento de la morbimortalidad de los pacientes.
Las desnutriciones son alteraciones que se producen
cuando por diversas causas, el organismo no cubre sus
necesidades de nutrientes (sustancias energéticas, plas-
ticas o reguladoras), respecto a las necesidades del
organismo vivo. La desnutricién energético proteica,
se da con deficiente aporte caldrico, proteico o ambos,
6 bien por déficit aislados de algin nutriente. Los tipos
de desnutricién energética proteica conocidos son:

Desnutricién energético proteica de predominio
energético (marasmo), causado por un deficiente
aporte energético, que ocasiona disminucién de la
masa magra, muscular y del retraso de crecimientos en
los nifios y que es de evolucién lenta. Desnutricién
energético proteica de predominio proteico (kwashior-
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kor), cuya causa es un deficiente aporte proteico 6 bien
un aumento de las necesidades proteicas, ocasionando
disminucién de proteinas musculares, viscerales y
muerte, y cuya evolucidn suele ser rapida (dias, sema-
nas), y la desnutricién energético proteica de tipo
mixta, (desnutricién proteico calérico grave 6 kwas-
hiorkor-marasmatica), que es la mas frecuente en los
enfermos hospitalizados, y cuya causa son los deficien-
tes aportes energéticos y el aumento de las necesidades
6 del catabolismo proteico (enfermedades graves y
agudas), ocasionando disminucién de la masa grasa, de
proteinas musculares y viscerales y de muerte, y cuya
evolucion suele ser rapida.

La desnutricién puede afectar los mecanismos de
defensa no especificos. Las barreras anatémicas, se
adelgazan y atrofian, las secreciones mucosas y las sus-
tancias bactericidas/bacteriostaticas, como la lisozima,
disminuyen. La sintesis de proteinas, como las del sis-
tema del complemento, la transferrina y el interferén,
se reducen y aumenta la produccion hepatica de reac-
tantes de fase aguda, cuando se superpone un proceso
infeccioso, (ferritina). La opsonizacion, fagocitosis y la
actividad de los macréfagos, también se alteran.

Estas determinaciones analiticas, hoy en dfa, se eva-
ldan por métodos sencillos, que requieren poco volu-
men de suero y es facilmente adaptable a los laborato-
rios hospitalarios.

Los minerales, hierro entre ellos, son indispensables
para el buen funcionamiento del organismo humano,
en el que representan cerca de un 4% de su peso corpo-
ral y se distribuyen en similares proporciones en todos
los tejidos. Todos ellos son esenciales, es decir, el orga-
nismo no es capaz de producir ninguno por si mismo, y
necesita adquirirlo de los alimentos que conforman la
dieta cotidiana, para evitar su carencias.

Entre las carencias nutricionales especificas por
minerales, la més frecuente es la ferropénica, y conjun-
tamente con la anemia a que da lugar, constituyen un
verdadero problema de salud en los paises mas desarro-
llados y es mds evidente en los subdesarrollados, pre-
sentandose principalmente en la infancia y la adoles-
cencia, por ser momento en los que se aumentan las
necesidades de hierro. Los déficit de hierro suelen pre-
sentar dismunicion de la respuesta linfocitaria y de la
funcién bactericida de los polimorfonucleares, PMN,
(neutrofilos)*.

En las sociedades desarrolladas e industrializadas,
la desnutricién caldrica proteica ha sido descrita con
mayor frecuencia en los pacientes hospitalizados y
en la tercera y cuarta edad de la vida. En el 30-50%
de los enfermos hospitalizados, existen diferentes
grados de desnutricién, relacionados con un aporte
insuficiente de nutrientes, 6 bien, por el incremento
de los requerimientos energéticos que genera la pro-
pia enfermedad, aumentando a medida que se pro-
longa la estancia hospitalaria. Por ello, es necesaria
la valoracién del estado nutricional, que se realiza,
analizando los cambios producidos en nuestros com-
partimentos corporales.

Es necesario realizar un cribaje nutricional de todos
los pacientes a su ingreso hospitalario, para determinar
su situacién de riesgo nutricional. Debe de ser un
método sencillo, aplicable por personal no especiali-
zado, con facilidad de aplicacién, de comprension,
aplicable a todos los pacientes, y aceptado por los
pacientes y por los profesionales sanitarios.

El cribaje debe incluir, pardmetros clinicos, (edad,
indice de masa corporal: IMC: peso (kg)/talla (m?), con
valores normales entre 19-25; desnutricion leve: 17-
19; moderada, 16-17; y grave < 16), la perdida de peso,
la ingesta y parametros analiticos, que se recomienda
disponer: albumina, linfocitos totales, transferrina,
colesterol, etc.). En nuestro trabajo, los marcadores
bioquimicos, que hemos determinado son proteinas
plasmaticas de sintesis hepatica y recuento de los linfo-
citos totales/mm’.

La albimina: Es un pardmetro nutricional de accesi-
ble determinacion y es ampliamente utilizado en la
valoracion nutricional, a pesar de que puede estar afec-
tada por varios factores no nutricionales, como los
cambios que se producen en la volemia plasmadtica, en
la expansion del volumen extracelular, las alteraciones
de la permeabilidad capilar en los pacientes criticos, el
sindrome nefrotico, la insuficiencia hepatica, el estrés
(como reactante negativo de fase aguda), etc. Su vida
media es larga (20 dias) y con un gran pool corporal (4-
5 g/kg). Es un buen marcador epidemiolégico, (una
cifra reducida de albimina implica por si sola, estado
de desnutricién, ya que constituye mas del 50% de las
proteinas plasmadticas), y mal monitor de los cambios
agudos. Tiene alto valor predictivo (+) de complicacio-
nes por desnutricion, alta especifidad (91%) y una sen-
sibilidad del (22%), para estancias hospitalarias pro-
longadas.

La prealbumina es un precursor de la albtimina, con
vida media de 48-50 h y es mejor marcador de cambios
nutricionales agudos. Descenso de la prealbumina pre-
dicen complicaciones en el 40% de los casos. Se cata-
boliza en el rifién, presentando cifras elevadas en la
insuficiencia renal.

La transferrina: Es una beta globulina transportadora
de hierro en plasma. Su vida media es de 8-10 dias. Pre-
senta un pequefio pool plasmadtico (5 g). Refleja mejor
que la albimina los cambios agudos. Determinacién
que afiadida a las anteriores, completan una valoracion
nutricional sencilla de realizar.

Puesto que las técnicas que valoran directamente la
composicion corporal estdn todavia fuera del alcance
de la clinica diaria, en la actualidad, la valoracion nutri-
cional utiliza también valores indirectos, que, aunque
con limitaciones, nos proporcionan una idea global del
estado de nutricion.

Los parametros clinicos mas utilizados en la actuali-
dad, son: la valoracién global subjetiva (VGS), la
exploracion clinica, los pardmetros antropométricos
(peso, talla, pliegue tricipital, drea muscular del brazo,
etc.), los pardmetros bioquimicos,; de proteina muscu-
lar: (balance nitrogenado, indice creatinina altura, 3
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metil-histidina), de proteina visceral (proteina ligada al
retinol, prealbumina, transferrina, albimina, somato-
medina), proteinas de fase aguda, el colesterol, los
pardmetros de funciéon muscular: (activos, pasivos), los
parametros inmunolégicos (funcién leucocitaria, linfo-
citos totales), test de crecimiento linfocitarios, test de
inmunidad celular, indicadores nutricionales prondsti-
Cos, etc...

Los objetivos de la valoracién nutricional es el de
identificar a los pacientes con desnutricién 6 con riesgo
aumentado de desarrollarla, cuantificar el riesgo del
paciente en desarrollar desnutricién, relacionandole
con las complicaciones y planear una adecuada terapia
nutricional durante todo el proceso de la enfermedad.

La historia clinica y la exploracién fisica son indica-
dores sencillos del estado nutricional, que se cuantifica,
ademads, mediante pruebas bioquimicas e inmunoldgicas
elementales, facilmente disponible en cualquier medio
hospitalario.

La Valoracion Global Subjetiva (VGS) fue descrita
en 1987 por Detsky, y ha sido validado como sistema
para la evaluacién nutricional de pacientes sometidos
a cirugia, en infecciones, (VIH), insuficiencia renal
crénica y otros procesos. Valora una serie de parame-
tros de importancia nutricional, como la perdida de
peso, modificacién en la dieta, sintomas digestivos,
capacidad funcional, estrés metabdlico por la enfer-
medad y exploracién basica. Permite clasificar a los
pacientes en 3 categorias: A: (bien nutridos). B (des-
nutricién moderada) y C (desnutricién severa). La
caracteristica fundamental de este test, es que reali-
zado por personal cualificado y entrenado, con expe-
riencia, muestra una fuerte concordancia con otras
técnicas “objetivas” empleadas para el diagnostico de
desnutricion®.

En la UCI, es muy dificil pesar y tallar 6 conocer la
perdida de peso, por eso el indice de masa corporal
puede estimarse a través de la historia clinica y la
exploracién basica del enfermo y clasificarlo como con
peso normal, sobrepeso 6 delgado, (caquexia), que es
el procedimiento que nosotros hemos utilizado en
nuestro estudio.

Ademas las medidas antropométricas y el cambio en el
peso corporal, no son probablemente fiables en las
UCT’s, bien porque se deban a cambios en el balance
hidrico corporal 6 bien por perdidas dificil de cuantificar
6 por la dificultad para la medicién del peso corporal.

Indices pronésticos: En un intento de mejorar la sen-
sibilidad y especifidad de la valoracién nutricional, se
desarrollan una serie de indices prondsticos. Estos
indices pronésticos, miden el riesgo de complicaciones
por desnutricion en el postoperatorio y son utiles para
identificar los candidatos a soporte nutricional preope-
ratorio. La combinacién de los marcadores, producen
mayor rentabilidad diagnostica. Se entiende la sensibi-
lidad, como aquellos marcadores nutricionales que
estan alterados en los pacientes desnutridos, y la espe-
cifidad, como aquellos marcadores nutricionales, que
son normales en normonutridos.

Estos indices, resumen y relacionan una serie de
parametros bioquimicos, antropométricos e inmunol6-
gicos y son indices de morbimortalidad. Representan la
interaccién entre sensibilidad, especifidad y prevalen-
cia, analizando, no solo el grado de desnutricién, sino
la eficacia del soporte nutricional.

Esta combinacién de marcadores, miden el riesgo de
complicaciones por desnutricién en postoperatorios y
son utiles para identificar candidatos a soporte nutri-
cional hospitalarios, provocando una mayor rentabili-
dad diagnostica. Los mas utilizados son los de: Elmore
(1994): albimina + linfocitos totales + % de perdida de
peso. Farré (1998): albimina < 3,5 g/dl. + linfocitos
totales/mm?® < 1.500/mm?* al ingreso hospitalario:
90,2% probabilidad de complicaciones postoperato-
rias, (75% neumonias). Si presentan valores normales:
91% probabilidad de no padecerlas. Ulibarri (2002):
albimina + linfocitos totales + colesterol.

La agresién quirtirgica va a producir, en el orga-
nismo, un aumento de sus necesidades metabdlicas,
que va a afectar a la inmuno supresién y a la disminu-
cién de las reservas energéticas (desnutricion) del
paciente, ambos factores, necesarios para el desarrollo
de dafios irreparables en 6rganos y sistemas, favore-
ciendo infecciones (por ejemplo, neumonias aspirati-
vas, ulceras por decubitos, mala cicatrizacion de las
heridas, etc....) y por ende, de enfermedad y posible
fallo multisistemico®.

El traumatismo quirdrgico se acompaia de una res-
puesta neuro-humoral no especifica, que provoca
inmuno-supresion (inmuno supresion postoperatoria,
ISP). En estadios precoces, se caracteriza por un dese-
quilibrio de la respuesta adreno-cortical. La inmunosu-
presion postoperatoria produce una inhibicién de la
respuesta Th1, cuya manifestacion clinica es una dis-
minucién de la inmunidad celular. Las consecuencias
fisiopatologicas lo hacen ser un importante factor para
la evaluacion del riesgo de complicaciones postopera-
torias y un posible objetivo de intervencion terapéutica
en pacientes criticos de alto riesgo vital.

La inmunosupresion en respuesta al estrés quirtr-
gico, es causada por unas complejas interacciones de
varias hormonas, particularmente ACTH y hormonas
adrenales: (cortisol, catecolaminas), citocinas y reac-
tantes de fase aguda. Esta respuesta esta dirigida a res-
taurar la homeostasis, como un aspecto mds de la
defensa del huésped contra el estrés quirtrgico.

Con la disminucioén de los linfocitos y los cambios
en las poblaciones linfocitarias, (disminucién de linfo-
citos T CD3 y CD4), la funcién celular de la inmuno-
competencia, disminuye, y la inmunidad celular es
inhibida. Las células T CD4 (Th), pueden ser clasifica-
das como células ThO, Th1, y Th2, basadas en diferen-
cias en los patrones de produccidn de las citocinas. Las
células Th1 y Th2 son células T maduras, que se dife-
rencia de las células ThO. Las primeras, incrementan la
inmunidad celular por la produccién de interleucinas,
(IL), IL-2, interferén gamma y factor de necrosis tumo-
ral beta, (FNT beta), mientras que las ultimas, inducen

104 Nutr Hosp. 2010;25(1):99-106

F. Gallardo y cols.



produccion de anticuerpos especificos de las células B,
produciendo IL-4, IL-5, IL-6, IL-10 e IL-13.

Las células Th1 y Th2 mantienen la homeostasis del
sistema inmune del huésped y el balance Th1/Th2, esta
regulado por varias hormonas y citocinas®.

En los pacientes sépticos, que por definicién, son
hipermetabolicos, también se han descrito alteraciones
inmunitarias, como la presencia de linfopenias, la dis-
minucién de los linfocitos T CD4 y alteraciones en la
ratio CD4/CD8, como asi mismo, disminucién de la
capacidad fagocitica, y alteraciones del metabolismo
del hierro, con hipoferremia e hiperferritinemia, como
expresion del estado inflamatorio originado por la sep-
sis y compatible con fenémenos de inmunosupresion
por afectacién celular?’.

Ante un enfermo intervenido quirdrgicamente,
debemos preguntarnos si es bueno el ayuno en el
paciente postoperado, si se debe de alimentar a los
pacientes intervenidos 6 si creemos que la nutricién
perioperatoria mejora el curso clinico de los pacientes
intervenidos 6 no, es decir, si presentan menos infec-
ciones postoperatorias, mejor cicatrizacion de las heri-
das, menos ulceras por decibito, menos neumonias
aspirativas, etc.,... 6 no influye para nada en el curso
clinico del paciente.

Los argumentos en contra de la nutriciéon del
paciente postoperado, se basan en la ausencia de evi-
dencia clinica que demuestre claros beneficios, mas
que en un analisis sobre el interés de la nutricion en los
enfermos graves intervenidos quirdrgicamente.

Sin la disponibilidad de estos datos clinicos, se ha
sugerido que la no administracién de nutrientes en el
paciente intervenido durante la primera semana del
postoperatorio, no solo no es perjudicial, sino que
incluso podria ser mejor que los riesgos de una inapro-
piada nutricién.

Hoy en dia, se considera, por ejemplo, totalmente
inaceptable, no suministrar el suficiente oxigeno a un
paciente grave, pues sabemos que los efectos de la
depresion del oxigeno, (hipoxemias), se manifiestan
rapida y fatalmente.

Es esencial mantener un aporte constante de energia
al cerebro, el cual exige alrededor de 5 g/h de glucosa,
tanto comiendo, como en ayunas.

Para mantener la salud, solo es preciso recibir un
pequefio numero de compuestos organicos, a saber: 9
amino4cidos esenciales (treonina, valina, isoleucina,
leucina, lisina, triptéfano, metionina-cistina, fenila-
lanina-tirosina e histidina), 2 dcidos grasos esencia-
les (acido linoleico y acido linolénico), 13 vitaminas
(lipo e hidrosolubles), agua y los minerales esencia-
les ( calcio, fésforo, magnesio, hierro, zinc, yodo y
selenio).

Las necesidades de un nutriente esencial se definen
como la minima cantidad del mismo que mantiene en
sus limites normales a la masa corporal, su composi-
cién quimica, su morfologia y sus funciones fisiol6gi-
cas y que evite cualquier signo clinico 6 quimico, del
estado carencial correspondiente.

La ausencia de administracién de nutrientes, tarda
mas en ponerse de manifiesto, en funcién de las reser-
vas tisulares del sustrato.

Si persiste el proceso bioldgico de la enfermedad, y
se evitan la administracion de nutrientes, esto va a
generar un ‘“auto-canibalismo” biolégico, que sin nin-
guna duda, afecta a la morbimortalidad del paciente
grave. Se pueden producir cuadros de hipoproteinemia,
hipoalbuminemia, edemas, aparicién de dehiscencia de
las suturas, ulceras de decubito, anemias, neumonias
aspirativas, abscesos intraabdominales, frecuente evo-
lucién a cuadros sépticos generalizados y posterior
fallo de 6rganos y sistemas (fracaso multisistemico,
FMS).

Las condiciones necesarias para ser un buen marca-
dor nutricional son, el estar alterado en pacientes des-
nutridos: (sensibilidad), ser normal en normo nutridos:
(especifidad), no afectarse por factores nutricionales y
modificarse positivamente con un soporte adecuado.
Hasta la presente, no existe ningtin marcador nutricio-
nal que los cumpla todos.

(Que se entiende por inmuno-nutriente?: Cuando se
compara con un nutriente convencional de la dieta, un
nutriente que mejora la inmunidad es una sustancia que
proporciona efectos beneficiosos sobre el sistema
inmune. Los nutrientes que han demostrado ser reque-
rido por el sistema inmune, son los aminoacidos indis-
pensables, (aminodcidos esenciales, ramificados, glu-
tamina, arginina, etc.), nucledtidos, acido linoleico,
vitaminas A, B-6, B-12, C, E, (antioxidantes), acido
folico, riboflavina, zinc, cobre, hierro, selenio®.

En nuestro trabajo, hemos analizado la relacion exis-
tente entre la desnutricion, bien sea por causa oncolégica
y/o séptica y la situacion de anemia y ferropenia, con los
consiguientes efectos deletéreos que pueden producirse
por esta situacién deficitaria. Hemos realizado la VSG
mas la determinacidn de los linfocitos totales/mm?, la
cifra de albimina serica y los niveles de transferrina, esta
ultima, como reforzamiento de la valoracion nutricional,
con los resultados de que habia diferencias significati-
vas, en cuanto a la hemoglobina, hierro, linfocitos tota-
les, transferrina y albiimina entre los pacientes del grupo
control y el resto de los pacientes. La sideremia, como
parametro valido de ferropenia, y los valores de albi-
mina serica, como pardmetro cldsico de desnutricion,
presentaban correlacion estadisticamente significativa.
En los pacientes postoperados y sépticos, habia signifi-
cacion entre transferrina y albimina, linfocitos totales y
hierro y albtimina y hemoglobina. Las variables numéri-
cas de desnutricion analizadas fueron: albimina, trans-
ferrina y linfocitos totales y de la anemia: hemoglobina,
hierro y ferritina. La variable estadistica del peso, no
aportaba nada respecto a ser un factor predisponenetes a
la ferropenia y no se relaciona significativamente con
ninguna de las siguientes variables: hemoglobina, hie-
rro, ferritina y transferrina. Esto nos sugiere, que a mas
desnutricién, hay mas ferropenia.

Es por ello, que la administracién de hierro por via
parenteral, con/sin eritropoyetina afiadida, EPO, como
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estrategia 0 alternativa terapéutica en estos pacientes
criticos, y como inmuno-nutriente, pudiera favorecer la
respuesta inmunolégica ante las agresiones en los
pacientes graves.

Terminamos con la ensefianza del sabio de Cos,
Hipécrates, (460-377 a de C), que nos dejo escrito la
siguiente sentencia: “Sea tu alimento, tu primer medi-
camento”.

Conclusion

La valoracién de 1a anemia y de la situacién nutricio-
nal y el tratamiento ferroterapico, como inmunonu-
triente, pudiera ser beneficioso para la integridad del
sistema inmune y su capacidad de defensa ante las
agresiones, en pacientes graves ingresados en la UCIL.
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Resumen

El transplante renal es la opcion terapettica que mas cali-
dad de vida ofrece al enfermo con Insuficiencia renal crénica
avanzada. Este trabajo se hizo con el objetivo de conocer el
estilo de vida y patrones de consumo de macronutrientes en
pacientes del Instituto Mexicano del Seguro Social, que reci-
bieron transplante renal. Se obtuvo informacion sociodemo-
grafica, antropométrica de 119 individuos postrasplantados
de rinén que acudieron a un evento deportivo nacional y se
estudi6 su consumo de macronutrientes a través del recorda-
torio de 24 hrs. Para evaluar el estilo de vida se utilizo el ins-
trumento IMEVID, este instrumento fue previamente vali-
dado y mostro una fiabilidad de 0.681 con el alfa de Cronbach
y de 0.685 con el método de Spearman-Brown. El estilo de
vida predominante fue el poco favorable el cual se encontré
en cerca del 70% de los casos estudiados (p < 0,05), no se
encontraron diferencias de género en cuanto al estilo de vida.
En los Estados Mexicanos préximos a Estados Unidos de
Norteamérica el IMC promedio fue superior al 25 kg/m?, se
observaron diferencias entre ingesta de macronutrientes y
entre ingesta real e ideal entre los sitios de procedencia de los
pacientes (p < 0,05). El analisis de varianza entre los sitios de
procedencia de los pacientes mostroé diferencias significativas
(p < 0,05) en los siguientes dominios de la encuesta IMEVID:
actividad fisica, informacion y apego. EI consumo de protei-
nas fue significativamente superior en pacientes trasplanta-
dos provenientes de Michoacan respecto al resto de los Esta-
dos (p < 0,05) y el consumo de lipidos fue significativamente
superior en pacientes de Nuevo Leon respecto a aquellos que
vivian en el resto de los Estados (p < 0,05). Es muy frecuente
encontrar estilos de vida poco favorable en pacientes trans-
plantados de rifiién aiin cuando estos realicen ejercicio fisico,
por lo que es necesario promover la practica de estilos de vida
favorables en esta poblacion a fin de lograr mayor sobrevida
del injerto y disminuir los costos derivados de complicaciones
através de estrategias educativas de alto impacto.
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MACRONUTRIENTS CONSUMPTION
AND LIFESTYLE IN PATIENTS WHOSE RECEIVED
TRANSPLANT OF KIDNEY IN THE MEXICAN
INSTITUTE FOR SOCIAL SECURITY

Abstract

The transplant offer the best quality of life to patients
whose suffer from advanced chronic renal failure. This
work was undertaken to know the lifestyle and macronu-
trients consume patterns in patients from the Mexican
Institute for Social Security whose received a trans-
planted kidney . Demographic and anthropometric infor-
mation were obtained from 119 transplanted patients and
consume patterns were obtained from them through the
recall of 24 hours. The IMEVID questionnaire was used
to assess the lifestyle in this population. This instrument
was previously validated for its reliability, its showed a
value of 0.681 for alpha of Cronbach and 0.685 for Spear-
man-Brown test. The 70% of the patients showed less
favourable lifestyles and there were no differences
between genders. There were significative differences
among states of the country where the subjects lived;
attending the following domains of the IMEVID ques-
tionnaire. Information, physical activity and adjustment
to the treatment (p < 0.001). In those States near the
american border the BMI was superior to the 25 kg/m?,
there were significatives differences attending ideal and
real ingestion among States of the country, (p < 0.05). The
protein consumption was higher in patients living in
Michoacan to those reported from patients living in other
states of the country (p < 0.05)and the lipids consumption
was higher in Nuevo Leon in comparison with those
reported from patients living in other states of the coun-
try(p < 0.05). It is frequent to find non favourable
lifestyles in patients with transplant of the kidney, even
when they practices physical exercise. The promotion of
healthy lifestyles via educative strategies of high impact,
in patients with transplant is necessary to avoid highly
cost complications and rejection of the graft.

(Nutr Hosp.2010;25:107-112)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4266
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Introduccion

La Insuficiencia Renal Crénica en una patologia
de alta prevalencia en México y de elevada morbi-
mortalidad cardiovascular, existen reportes donde se
estima una prevalencia de 1,142 por mill6n de habi-
tantes muy similar a la de paises industrializados!2.
El trasplante renal es la opcién terapéutica que a
largo plazo mds impacto tiene en la calidad de vida
de estos pacientes.

Por otro lado la OMS lo considera que estilo de
vida es la manera general de vivir que se basa en la
interaccién entre las condiciones de vida y los patro-
nes individuales de conducta, los cuales estan deter-
minados por factores socio-culturales y por las carac-
teristicas personales de los individuos. Entre los
dominios que integran el estilo de vida se han
incluido conductas y preferencias relacionadas con el
tipo de alimentacidn, actividad fisica, consumo de
alcohol, tabaco, uso de drogas, responsabilidad para
la salud, actividades recreativas, relaciones interper-
sonales, practicas sexuales, actividades laborales y
patrones de consumo. La modificacién de estos fac-
tores puede retrasar o prevenir la aparicién de com-
plicaciones cardiovasculares y renales en pacientes
que han sido trasplantados®.

Durante los primeros afios del transplante renal la
infeccion era la primera causa de morbilidad y mortali-
dad, sin embargo ahora la nefropatia crénica del injerto
y la mortalidad cardiovascular son en este momento los
principales problemas de los enfermos con trasplante
renal y ambos estan relacionados con el estilo de vida
del paciente y dentro de este los aspectos nutricionales
juegan un papel importante a pesar de ello existe poca
experiencia en paises latinoamericanos en la evalua-
cion del estilo de vida de estos pacientes.

El IMEVID (Instrumento para medir estilo de
vida), ha sido validado en diabéticos en nuestro
medio?, enfermedad que es la causa mas frecuente de
insuficiencia renal en pacientes sometidos a trata-
miento sustitutivo de la funcién renal en pacientes de
nuestra institucion (mas del 70% de ellos). El IME-
VID es un cuestionario estandarizado, global y auto
administrado que incluye los siguientes dominios:
nutricion, actividad fisica, consumo de tabaco, con-
sumo de alcohol, informacién, adherencia terapéu-
tica, y emociones, es un instrumento facil de contes-
tar y de calificar, ademds de que permite identificar
conductas de riesgo, que pueden ser potencialmente
modificables y decidimos evaluar con este instru-
mento el estilo de vida de los pacientes transplanta-
dos dada la ausencia de cuestionarios especificos
para la evaluacion del estilo de vida en esta poblacién
especifica.

Este trabajo se hizo con el objetivo de conocer el
estilo de vida, el consumo de macronutrientes y el con-
sumo energético-calorico de pacientes trasplantados de
rifién del Instituto Mexicano del Seguro Social,
(IMSS).

Métodos

Este es un estudio transversal en el que se estudiaron
a los pacientes transplantados de rifiéon que acudieron a
la 4* Olimpiada Nacional de pacientes trasplantados
del IMSS realizadas en el mes de Septiembre del 2005
en la ciudad de Morelia, Michoacan, México. Se estu-
diaron 119 pacientes 54,5% hombres con una edad
media de 55 *+ 18, todos derechohabientes del IMSS
que habian sido sometidos a transplante renal en los
ultimos 10 afios. Los pacientes se agruparon segtn los
Estados de procedencia luego de aceptar participar
voluntariamente en el estudio.

Evaluacion del estilo de vida

El instrumento aplicado para evaluar el estilo de vida
fue el IMEVID*. Para la validez del instrumento la con-
sistencia interna se determiné mediante el alfa de Cron-
bach y el método de mitades mediante el estimador de
Spearman- Brown. Para la validez de constructo se
tuvieron en cuenta las opiniones de expertos en la eva-
luacién del estilo de vida, los cuales aplicaron el cues-
tionario. La encuesta IMEVID evalia el estilo de vida
atendiendo a siete dominios: nutricion, actividad fisica,
consumo de tabaco, consumo de alcohol, informacion,
emociones y apego al tratamiento y con ella se asignan
un maximo de 84 puntos*, los cuales se establecen con
una escala tipo likert y se interpreta la puntuacién glo-
bal como a continuacién se describe: 26-42 puntos:
estilo de vida desfavorable. 43-64 puntos: estilo de
vida poco favorable y > 64 puntos: estilo de vida favo-
rable.

Otras variables analizadas

Antropometria: El peso y la talla se obtuvieron de cada
uno de los pacientes con bascula y tallimetro adecuada-
mente calibrados. Se calculé el Indice de Masa Corporal
(IMC) o indice de Quetelet, IMC = Peso/Talla>. Se consi-
deraron valores normales los comprendidos entre 20 y
25, malnutricién por defecto valores menores de 20 y
por exceso a los mayores a 25 kg/m?.

Evaluacion de la ingesta alimentaria
y el aporte calorico

A través del recordatorio de 24 h, se calculd la
ingesta real de alimentos y se comparé con la ingesta
ideal, los pacientes reportaron informacién sobre los
alimentos consumidos el dia anterior a su llegada a la
sede en la que se desarrollaron las Olimpiadas de
pacientes trasplantados en entrevista realizada a estos
por especialista en nutricidn. Se calcularon patrones de
consumo mediante el programa de cdlculo rapido del
expediente electrénico de Nutricién vigente en la con-
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Tabla I
Caracteristicas Antropométricas de la poblacion estudiada segiin Estados de procedencia

. Género Talla Peso actual Peso habitual IMC

Procedencia N — — — —

M % F % X +DE X +DE X +DE X +DE
D.F 37 26 70,3 11 29,5 1,62 0,95 64 12,9 64,1 12,9 24,5 3,74
Jalisco 43 20 46,5 23 535 1,54 0,15 54,9 18,2 55,0 16,9 228 4,78
Zacatecas 4 4 100 0 0 1,64 0,04 66,5 6,50 66,7 5,73 24,5 2,64
Nvo.Leén 4 2 50,0 2 500 1,70 0,09 74,8 15,2 73,6 14,8 25,2 1,89
Guanajuato 5 3 60,0 2 40,0 1,63 0,09 58,2 8,07 57,8 6,90 22,0 3,00
Chihuahua 6 2 33,3 4 66,7 1,59 0,07 65,6 10,2 60,9 9,18 25,8 4,49
Durango 9 3 333 6 66,7 1,61 1,11 68,6 11,1 67,2 11,1 26,5 3,87
Michoacan 11 6 54,5 5 455 1,63 0,07 66,3 154 64,1 13,6 24,7 5,38

En la primera columna se muestran los Estados de 1a Republica Mexicana de donde provenian los pacientes, el niimero de pacientes que participa-
ron de cada Estado fue representativo de la poblacion transplantada de los mismos que practica deportes bajo la asesoria de preparadores fisicos
capacitados en el manejo de pacientes con enfermedades crénico-degenerativas y/o trasplantados.

% = Porcentaje de pacientes
Promedio *+ Desviacion Estdndar

Letras en negritas en cada columna significan diferencias significativas (p < 0,05) respecto a la media del total de individuos evaluados.

sulta institucional de nutricién y estos se expresaron en
kcal./ dia. Se tomaron como patrén las actuales reco-
mendaciones energéticas de la FAO.?

Andlisis estadistico

Los resultados se procesaron en el programa SPSS
version 12 para Windows y se presentaron por medio
de proporciones para las variables categéricas, medi-
das de tendencia central y de dispersion para las varia-
bles cuantitativas.

Se emple6 ANOVA para analizar el comporta-
miento entre los diferentes sitios de procedencia de los
pacientes participantes atendiendo a cada uno de los
dominios del instrumento IMEVID. Se us6 la prueba
de t de Student para el andlisis de variables continuas
en los casos en los que se determiné diferencia entre
medias. Para determinar significancia estadistica, se
estableci6 un nivel de significacién de 5% (o= 0,05).

El protocolo de trabajo fue aprobado por los comités
de ética e investigaciones de la Unidad 80 de Medicina
Familiar del Instituto Mexicano del Seguro Social en
Morelia, Michoacan, México.

Resultados

Para estudiar la fiabilidad del instrumento del instru-
mento IMEVID se determinaron el alfa de Cronbach
que fue 0,681 y el valor del método de mitades de Spe-
arman Brown que fue 0,685 por lo que se consideré que
el instrumento era confiable para evaluar el estilo de
vida en la muestra elegida.

Se analizaron un total de 119 individuos trasplanta-
dos, los pacientes procedieron de 8 Estados de la Repu-
blica Mexicana, de ellos el 44,5% del género femenino
y €155,5% del género masculino. La talla promedio fue

de 1,59 cm £0,11. Los Estados de donde provenian los
pacientes con mayor IMC promedio fueron Nuevo
Leo6n, Chihuahua y Durango, en todos los casos por
encima de 25 kg/m? de IMC (tabla I).

El IMC de la muestra fue de 24,07 £ 0,39, para el
género femenino fue de 24,25 + 0,55 y para el mascu-
lino de 23,92 +0,56. Se observaron diferencias estadis-
ticamente significativas entre la ingesta real y laideal y
entre el peso actual y el ideal (p < 0,05), tabla IT; lo cual
estuvo en relacién con la existencia de sobrepeso, en
los Estados del norte de la Reptiblica Mexicana. En la
tabla II también se muestra la composiciéon de los
macronutrientes consumidos por los 119 pacientes; se
encontrd un promedio de consumo de carbohidratos
(57,11% + 0,48), de proteinas (15,64% + 0,16) y de
lipidos (26,95% % 0,35). El consumo energético en
calorias para el sexo masculino superé en 400 kcal por
dia y para el sexo femenino en 300 kcal por dia a la
ingesta ideal.

En la tabla III al comparar las ingesta en cal/dia, se
encontr6 que en todos los sitios de procedencia de los
pacientes excepto Guanajuato, la ingesta real por dia
excedi6 entre 200 y 330 calorfas por dia a la ingesta ideal.
En cambio en Guanajuato la ingesta real fue de 126 calo-
rias por dia menor a la ingesta ideal. La diferencia entre
ingesta real e ideal fue solo estadisticamente significativa
al comparar el Estado de Nuevo Ledn con el resto de los
Estados de 1a Republica Mexicana.

Al analizar los patrones de consumo de principales
macronutrientes, la Sede de Guanajuato fue la que mas
se apegd al ideal recomendado de los principales
nutrientes de valor calérico en 24 horas, la ingesta de
lipidos en 24 horas en pacientes postrasplantados de
Nuevo Leén y la de proteinas en pacientes postrasplan-
tados de Michoacdn fueron significativamente mas
altas que las ideales y mayores que las reportadas por el
resto de los pacientes provenientes de otros Estados de
la Republica Mexicana (p < 0,05) (tablaIV).

Consumo de macronutrientes
y estilo de vida
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IMC, peso e ingesta de macronutrientes

Tabla II

Total Varones Mugjeres p

N 119 66 (55,5%) 53 (44,5%) 0,233
Talla 1,59+0,11 1,63+0,015 1,55+0,013 0,000
Peso Actual 61,57 £0,11%* 64,17+£2,0 58,33+1,8 0,045
Peso Habitual 61,07 +£1,53* 63,78 £2,0 57,69+1,6 0,025
IMC 24,07+0,39 23,92+0,56 24,25+0,55 0,676
Ingesta Ideal 1.720,5 +20,3* 1,827,8+254 1.586,9+21,9 0,000
Ingesta Real 2.025,5 £ 46,6* 2.202,4+71,2 1.865,8+44.4 0,000
Carbohidratos 57,11+£0,48 56,6 +0,67 57,67+0,6 0,297
Proteinas 15,64 +£0,16 15,7£0,22 15,56+£0,2 0,667
Lipidos 26,95+0,35 27,0+£0,50 26,81+£0,4 0,710
*p <0,05.

La puntuacién global alcanzada con el cuestionario
IMEVID mostr6 que predoming el estilo de vida poco
favorable en el 67,2% de los encuestados (fig. 1). Fue
mds frecuente encontrar estilo de vida favorables en el
género masculino (31,8%) que en el femenino
(24,5%), p <0,05.

Al realizar el andlisis de varianza para los dominios
de actividad fisica, informacion y apego del cuestiona-
rio IMEVID entre los sitios de procedencia de los
pacientes estudiados se encontraron diferencias esta-
disticas entre los sitios de procedencia, para el dominio
informacion del cuestionario IMEVID, la diferencia
se presentd entre las sedes de Chihuahua y Distrito
Federal (p < 0,001) para el dominio actividad fisica la
diferencia se present6 entre Guanajuato y Durango (p <
0,001) y finalmente para el dominio apego entre Zaca-
tecas y los Estados: Distrito Federal, Jalisco y Michoa-
can (p<0,001).

Al comparar el estilo de vida con el consumo de
principales macronutrientes no se encontraron diferen-
cias significativas entre los grupos estilo de vida favo-
rable y desfavorable respecto al consumo de principa-
les macronutrientes (p > 0,05) aunque nos llama la
atencion que la ingesta promedio de carbohidratos fue

superior en ambos grupos a la recomendada en pobla-
cion general (tabla V).

Discusion

En este estudio participaron pacientes que habian
sido sometidos a transplante renal, los cuales prove-
nian de 8 Estados de la Republica Mexicana, en un pais
tan extenso esperdbamos encontrar diferencias socio-
culturales y econémicas que repercutieran en el con-
sumo de nutrientes y en el estilo de vida. Como cabria
esperar mds del 60% de los pacientes provenian de los
Estados mas densamente poblados de la Republica
Mexicana (DF y Jalisco), el niimero de pacientes parti-
cipantes por Estado estd en relacion con el nimero de
trasplantados de rifién de cada Estado que asistieron a
la Olimpiada Deportiva Nacional de pacientes tras-
plantados y es representativo de la tasas de trasplanta-
dos en cada uno de los Estados participantes.

Se observo que los estados del Norte de la Reptiblica
evaluados como Nuevo Ledén, Chihuahua y Durango,
mads préximos a los estados de América, fueron quienes
mostraron grandes diferencias en cuanto al Indice de

Tabla III
Ingesta ideal y real segiin Estados de procedencia

Ingesta ldeal*

Ingesta Real*

Procedencia — —
X +DE X *DE

D.F 1.744,05 184,83 2.095,76 421.388
Jalisco 1.647,67 263.663 2.097,23 649.597
Zacatecas 1.850,00 57.735 2.059,75 271.247
Nvo. Leén 1.875,00 250.000 2.204,00* 761.320
Guanajuato 1.780,00 228.035 1.654,80 154.741
Chihuahua 1.700,00 178.885 1.920,33 325.986
Durango 1.751,11 221.102 1.960,00 313.027
Michoacan 1.782,73 423.992 2.003,55 423.992
#p<0,05.

* Las columnas sefialan consumo de calorias en 24 horas.
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Tabla IV
Consumo de principales macronutrientes segiin Estados de procedencia

Carbohidratos* Proteinas* Lipidos*
SEDE N X +DE X +DE )?pi DE
Distrito Federal 37 57,24+0,9 15,70+£0,3 27,20+0,6
Jalisco 43 58,20+0,7 15,61+£0,2 25,53+0,6
Zacatecas 4 52,25+49 14,25+0,2 28,56+1,2
Nvo, Leén 4 5425+1,3 15,59+0.,8 30,22+0,8
Guanajuato 5 56,4122 15,62+0,9 28,45%1,3
Chihuahua 6 53,82+1,7 16,01 £0,6 30,13+1,1
Durango 9 57,66 1,0 14,88 £0,4 27,44 +0,7
Michoacén 11 5691+1,5 16,36 £ 0,5 26,72+1,0

* % en 24 h; en negritas diferencias significativas, p <0,05.

Masa Corporal, los cuales obtuvieron un IMC superior
al recomendado para la poblacién general, estos Esta-
dos del Norte tienen un mayor impulso econémico, y
mejor poder adquisitivo e ingreso percapita promedio
comparados con los del sur del pais y ademads la ali-
mentacion se basa mds en productos procesados en
grandes industrias, también su cercania a Estados Uni-
dos de América y la continua migracién de mano de
obra a ese pais ha copiado patrones de consumo de
comidas rapidas ricas en grasas saturadas y carbohidra-
tos y e estos la industrializacion se relaciona con el
hecho que las personas se quejen mds del poco tiempo
para organizar sus actividades cotidianas, y opten por
comidas rdpidas, precocinadas, las industrias que con
mds frecuencia se encuentran en estos Estados son las
grandes empresas maquiladoras que trabajan 24 horas
en turnos corridos.

De acuerdo a la Encuesta Nacional de Salud 2006 el
incremento de la obesidad en nuestro pais es alar-
mante®, s6lo 4 de los sitios de procedencia analizados
presentaron un IMC inferior a 25 kg/m? recomendado
en el paciente postrasplantado, los cuales fueron DF,
Jalisco, Zacatecas, Guanajuato y Michoacan. Existen
estudios en los que han demostrado que un IMC supe-
rior a 25 kg/m? incrementa la mortalidad especialmente
de causa cardiovascular y menor supervivencia del
injerto”®. La diferencia en el IMC no fue significativa al
realizar la comparacién por género, lo que apuntaria a
la existencia de similares factores de riesgo para sobre-
peso entre hombres y mujeres, lo que corroboramos al
hacer el andlisis estadisticos por género en la misma
sede y entre ellas.

Al analizar los patrones de consumo de alimentos el
sitio con mayor ingesta promedio fue el Estado de
Nuevo Ledn y esta resulté a expensas de un mayor con-
sumo de grasas a diferencia de las demas sedes evalua-
das, aunque tal resultado no fue mayor a lo recomen-
dado (50% de hidratos de carbono, 15% de proteinas y
35% de lipidos), este fue también uno de los Estados
con mayor IMC promedio y con mayor tendencia al
consumo de comidas rdpidas y ademads el mds influen-
ciado por patrones de alimentacién provenientes de
Estados Unidos de Norteamérica y el mds industriali-
zado de todos los Estados involucrados en este estudio.

El Estado con mayor ingesta de proteinas promedio
fue Michoacan, donde existe una cultura favorecedora
de la ingesta de carnes. Esta ingesta sea menor en el
individuo que ha recibido trasplante renal respecto al
sujeto con funcién renal normal que no ha recibido
trasplante renal y se recomienda sea ain menor,
cuando existe fallo renal progresivo’.

Atendiendo a los resultados obtenidos en la evalua-
cién de la encuesta IMEVID no hubo diferencias signi-
ficativas en los dominios consumo de alcohol y taba-
quismo entre las sedes evaluadas, sin embargo su
evaluacion es de vital importancia debido a que dichos
factores son factores de riesgo tanto para accidentes
coronarios como para fallo del injerto e incluso se rela-
cionan con progresion de la enfermedad renal .

Se encontraron diferencias significativas estadistica-
mente en el estilo de vida de los individuos trasplanta-
dos en los dominios: actividad fisica, informacién y
apego a tratamiento, estas diferencias pudieran estar
relacionadas con la mayor adhesién de los pacientes a

Tabla V
Comparacion de estilo de vida con caracteristicas de consumo de los principales macronutrientes

Desfavorable Poco favorable Favorable
Total 5 80 34
Carbohidratos % 57,8+1,62 52,5+0,61 58,4+0,7
Proteinas % 15,2+0,48 15,7+0,021 15,5+0,31
Lipidos % 27,0+ 1,84 27,5+0,41 25,6+0,7
Consumo de macronutrientes Nutr Hosp. 2010;25(1):107-112 111
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Fig. 1—Las barras representan las calificaciones globales ob-
tenidas en la encuesta IMEVID para evaluar estilo de vida.

programas institucionales de prevencién de riesgos
como el Programa PREVENIMSS, en la capital del
pais (Distrito Federal) y Jalisco cuyos pacientes prove-
nian en su mayoria de la segunda ciudad mas poblada
del pais (Guadalajara), la cercania a las cabeceras
municipales o estatales donde se habilitan estos progra-
mas, a diferencias en el nivel educativo y a peculiarida-
des culturales de los habitantes de los Estados de los
que provenian los sujetos estudiados, estas variables no
fueron objeto de andlisis en este ensayo y su valoracion
también se complica en un pafs tan extenso en el que
coexisten tantas culturas. El hecho de no haberse
encontrado relacién entre estilo de vida y consumo de
principales macronutrientes en los pacientes estudia-
dos apunta al hecho de que el consumo promedio de
macronutrientes no fue uno de los factores determinan-
tes en el estilo de vida en esta muestra; aunque recono-
cemos que otras variables intermedias pueden matizar
esta relacion, situacion que estd siendo objeto de estu-
dio por nuestro equipo actualmente.

Una limitante del instrumento aplicado para evaluar
la actividad fisica fue que no permiti6 evaluar la mag-
nitud con la que se realizaba ejercicio fisico para rela-
cionar este parametro con el estilo de vida, tampoco es
extrapolable a la situacion de cualquier individuo que
ha recibido un trasplante renal en nuestro medio, por el
hecho de tratarse de un subgrupo que participa en jue-
gos deportivos y cabria esperar que gocen de mejores
condiciones fisicas que aquellos que no realizan ejerci-
cio fisico, desde este punto de vista llama la atencién la
alta frecuencia de estilos de vida no favorables en este
subgrupo, y que es posible encontrar una situacion atn
mads alarmante en aquellos individuos postraplantados
que no realizan ejercicio fisico.

Al no existir literatura que nos permita conocer el
estilo de vida propiamente dicho (no la calidad de vida
que es un factor distinto a estilo de vida) en los pacien-
tes portadores de trasplante renal, nos encontramos con
limitaciones para contrastar los resultados de nuestro
estudio, sin embargo es interesante que tan solo la ter-
cera parte de la muestra analizada tenia un estilo de
vida favorable. El hecho de encontrar estilos de vida
favorables con mds frecuencia en hombres que en
mujeres puede estar en relacion con el hecho que estos
realizaban mayor actividad fisica aunque esta fuera
irregular y que en nuestro medio las tareas asignadas a
los adultos en casa representan una carga mayor para la
mujer que para el hombre, lo que limita las posibilida-
des de estas de asistir a programas institucionales de
prevencién de riesgo cardiovascular y realizar ejercicio
fisico en forma regular.

El instrumento aplicado para evaluar estilo de vida
en pacientes que han recibido trasplante renal nos per-
mitié contextualizar las conductas de riesgo para la
salud en estos pacientes con énfasis en los factores
nutricionales involucrados en el estilo de vida y nos
permitié concluir que es necesario desarrollar estrate-
gias educativas de mayor impacto que las actuales
encaminadas a trabajar con los riesgo que afectan la
sobrevida de estos pacientes y que ademds inducen la
aparicién de complicaciones que representan altos cos-
tos para nuestro sistema de salud.
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Soporte nutricional y tratamiento con octredtido del quilotorax
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Resumen

Los pacientes con quilotérax presentan un riesgo ele-
vado de malnutriciéon, dado que la pérdida continuada de
quilo conlleva un deterioro importante del estado nutri-
cional. Su tratamiento, inicialmente conservador, incluye
medidas dietéticas y farmacos como el octreétido que dis-
minuyen su débito. En este trabajo se presenta el caso de
un paciente con quilotérax tratado mediante drenaje
pleural, nutricién parenteral y octreétido, y se revisa cual
es el soporte nutricional mas adecuado, asi como la efica-
cia y seguridad de octredtido en quilotorax. Los tipos de
intervencion nutricional que pueden realizarse son: dieta
baja en grasas suplementada con triglicéridos de cadena
media (MCT), NE exenta de grasas o con alto porcentaje
de MCT y nutricion parenteral. No existe consenso sobre
qué medida es la mas adecuada. Encontramos pocos estu-
dios comparativos, estando basada la bibliografia en
casos o series de casos. Hay autores que consideran la
nutricion parenteral de primera eleccion, mientras que
otros recomiendan empezar con una dieta especifica y
limitar el uso del soporte parenteral a casos concretos. La
nutricion parenteral debe cubrir las necesidades del
paciente ademas de compensar las pérdidas proteicas y
energéticas que se producen en el quilotorax. El empleo
de emulsiones lipidicas no esta contraindicado ya que no
acceden al sistema linfatico. En cuanto a la NE, las formu-
las pueden ser con bajo contenido lipidico o exentas de
lipidos. No hay acuerdo respecto al momento de su inicio
un vez que el drenaje quiloso va disminuyendo. Existen
casos y series de casos que indican que el empleo de octre-
otido en quilotorax parece seguro y efectivo. No existe
consenso sobre el momento de iniciar el tratamiento, la
dosis mas adecuada, la duracion de la terapia y el
momento de su suspension.
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NUTRITIONAL SUPPORT AND TREATMENT
OF CHYLOTHORAX WITH OCTREOTIDE

Abstract

Patients with chylothorax present a high risk for mal-
nourishment since continuous loss of chylo leads to a sig-
nificant impairment of their nutritional status. Chy-
lothorax treatment, which initially is conservative,
includes dietary measures and medications such as oc-
treotide that decreases chylothorax flow. In this paper
we present the case of a patient with chylothorax treated
by means of pleural drainage, parenteral nutrition, and
octreotide, and we review the most appropriate nutri-
tional support as well as the efficacy and safety of oc-
treotide in chylothorax therapy. The types of nutritional
intervention that may be done are a low-fat diet supple-
mented with intermediate-chain triglycerides (ICT), fat-
free enteral nutrition or EN with a high percentage of
ICT, and parenteral nutrition. There is no consensus on
which is the most appropriate measure. We found very
few comparative studies, and the literature is based on
single cases or case series. Some authors consider par-
enteral nutrition as the first choice, whereas others rec-
ommend starting with a specific diet and using parenter-
al nutrition only in specific cases. Parenteral nutrition
must cover the patient’s demands together with compen-
sating the protein and energy losses due to chylothorax.
The use of lipid emulsions is no contraindicated since
they do not reach the lymphatic system. With regards to
EN, the formulations may be lipid-free or with low lipid
content. There is no agreement on when to start them
once the drainage of chylo decreases. There are cases
and case series indicating that octreotide use in chylotho-
rax seems to be safe and effective. There is no consensus
on when to start the therapy, the most appropriate dose,
or the time to withdraw the treatment.

(Nutr Hosp.2010;25:113-119)
DOI1:10.3305/nh.2010.25.1.4444

Key words: Chylothorax. Nutritional support. Octreotide.
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Introduccion

El quilotérax es una complicacién caracterizada por
la acumulacién de quilo en la cavidad pleural. Aproxi-
madamente, el 50% de los casos son secundarios a
cirugia y el 30% se deben a una alteracién u obstruc-
cién del sistema linfatico, constituyendo los linfomas
la causa tumoral mas frecuente (75%)'.

El quilo estd compuesto principalmente por grasas,
albumina y linfocitos (95% del contenido celular)
(tabla I). Por ello, la pérdida continuada de quilo con-
lleva un marcado deterioro del estado nutricional e
inmunolégico de los pacientes®*.

Inicialmente el tratamiento del quilotérax es conser-
vador e incluye drenaje pleural, medidas dietéticas y
diversos farmacos que disminuyan su débito. Cuando
el tratamiento conservador fracasa se recurre a la ciru-
gia’.

Describimos el caso de un paciente diagnosticado de
quilotérax que fue tratado mediante drenaje pleural,
nutricién parenteral y octredtido.

Descripcion del caso

Var6n de 59 afios que ingresé en septiembre de 2008
con diagnéstico de quilotérax posquirdrgico. Antece-
dentes de cancer de sigma, practicindose en julio de
2008 una metastasectomia hepatica, siendo necesario
realizar desde entonces varias toracocentesis evacua-
doras de quilotérax (volumen extraido aproximado:
9.000 mL).

Al ingreso refiri6 astenia, molestias en hemitérax
derecho y discreta dificultad respiratoria. Se objetivé
radiolégicamente derrame pleural que ocupaba dos ter-
cios del hemitérax derecho (fig. 1). Tras colocacién de
un drenaje pleural se obtuvieron 500 mL de un liquido
de aspecto lechoso en las primeras 24 horas, cuyo ana-
lisis fue compatible con quilotérax®: colesterol (COL)
60 mg/dL, triglicéridos (TG) 515 mg/dL, cociente
COL liquido pleural/suero: 0,28; cociente TG liquido
pleural/suero: 3,18. Se decidié tratamiento conserva-
dor con dieta absoluta y drenaje tordcico, consultan-

Tabla I
Caracteristicas del quilo

Caracteristicas fisicas Composicion bioquimica

Aspecto lechoso Proteinas totales: 20-60 g/L
pH alcalino: 7,4-7,8 Albtimina: 1,2-4,1 g/dL
Estéril Grasa total: 0,4-6 g/dL
Triglicéridos: > 110 mg/dL
Colesterol: 65-220 mg/dL
Relacién triglicéridos liquido
pleural/suero > 1
Relacion colesterol liquido
pleural/suero < 1
Linfocitos (principalmente células T):
400-7.000/mm?

Fig. | —Radiografia de torax al ingreso.

dose con el Area de Nutricién para iniciar soporte
nutricional parenteral.

En la valoracion nutricional destacaba una pérdida
de peso de un 4% en los ultimos dos meses (habitual 74
kg; actual 71 kg), albimina 2,6 g/dL, transferrina 154
mg/dL, proteina C reactiva (PCR) 16,6 mg/dL. Presen-
taba ligera pérdida de grasa subcutdnea y masa muscu-
lar, junto con una capacidad funcional reducida en
domicilio en las dltimas semanas; ausencia de edemas
maleolares y signos o sintomas de déficits vitaminicos
concretos. Historia dietética sin cambios recientes.

La situacién nutricional fue compatible con desnu-
tricion energético-proteica leve, plantedndose el
siguiente plan de cuidados nutricionales:

» Objetivos: Mantener en reposo el tracto gastroin-
testinal y prevenir un mayor grado de desnutricién en
un paciente con elevadas pérdidas de nutrientes por el
drenaje pleural.

» Requerimientos nutricionales: necesidades caldri-
cas estimadas mediante la ecuacion de Harris-Benedict
(factor de correccion de 1,4), de 2.200 kcal/dia; necesi-
dades proteicas 1,5-1,7 g/kg/dia de aminodcidos; nece-
sidades estandar de micronutrientes.

» Composicion de la férmula de nutricién parenteral
(NP): Volumen 2.500 ml; 120 g de aminodcidos; 300 g
de glucosa; 60 g de lipidos (MCT/LCT); 2280 kcal
totales; vitaminas y oligoelementos segtin recomenda-
ciones AMA-ASPEN.

A pesar del tratamiento, el drenaje pleural se man-
tuvo estable en los primeros dias, persistiendo el
aspecto quiloso (fig. 2). La ecografia mostr6é derrame
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Fig. 2—Evolucion del dre-
naje pleural.

pleural loculado, administrdndose en consecuencia
200.000 UI de urokinasa durante dos dias consecutivos
por el tubo de toracocentesis. Ante la persistencia de
drenaje quiloso abundante, se decidi6 iniciar trata-
miento con octreétido, a dosis de 100 mecg/8 h por via
subcutdnea. El drenaje se redujo progresivamente en
los dias siguientes, cambiando a un aspecto seroso (fig.
2). Paralelamente se produjo un empeoramiento del
estado general del paciente, con distensién abdominal,
oliguria e hiperglucemia. Ante la sospecha de reaccién
adversa a octredtido se suspendi6 al 4° dia de trata-
miento. La bioquimica mostré anemia (hemoglobina 9,4
g/dL; hematocrito 28,8%), leucopenia (2.390 leucoci-
tos/microlitros), trombocitopenia (48.000/microlitros),
urea 59 mg/dL, creatinina 0,6 mg/dL, bilirrubina total
1,4 mg/dL (directa 1,2 mg/dL), GOT 76 UI/L, GPT 61
UI/L, gGT 502 UI/L, FA 136 UI/L, PCR 29,8 mg/dL.

Tras la suspension del octreétido el drenaje pleural
continud disminuyendo, hasta reducirse a 50 mL/24h,
manteniendo el aspecto seroso. El dia 19 de ingreso se
inici6 alimentacidén mixta empleando nutricién enteral
(NE) por via oral con férmula exenta de grasas (Clinu-
tren Fruit®; 1,25 kcal/mL; 13% proteinas, 87% car-
bohidratos; 600 mL/d{a), junto con dieta oral con bajo
aporte de grasas (verduras y patata hervidas o en puré,
fruta natural, en zumo o compota, infusiones). En dias
posteriores la NE se increment6 progresivamente hasta
alcanzar el 50% de las necesidades caldricas estimadas
(1.000 mL/d{a), se progresé dieta con la introduccién de
pan tostado, pescado blanco hervido o plancha, ensalada
y leche desnatada, y se suplement6 con aceite MCT
(hasta 60 g/dia, en ensaladas y pan). Paralelamente se
redujeron los aportes suministrados con la NP. El dia 22,
tras 48 horas sin cambios en el drenaje pleural se retir6 el
tubo de toracocentesis y la NP (fig. 2).

La evolucién nutricional fue favorable, con una
ganancia ponderal de 2 kg, no pudiendo objetivarse
mejoria en las proteinas viscerales ante la persistencia
de PCR elevadas (15,7 mg/dL). Al alta se aconsejé
seguir la misma dieta suplementada con una cucharada

sopera al dia (10 g) de aceite de girasol para prevenir el
déficit de 4cidos grasos esenciales (AGE).

Discusion

El tratamiento conservador del quilotérax estd
basado en la aplicacion de medidas orientadas a dismi-
nuir el flujo del quilo, permitiendo con ello el cierre
espontineo de la fistula. Entre estas medidas adquiere
una especial relevancia la intervencién nutricional,
pues conduce al cierre de la fistula en un elevado por-
centaje de casos®’.

El quilo esta compuesto fundamentalmente por gra-
sas y proteinas (tabla I), de ahi que la pérdida prolon-
gada de quilo se asocie con un deterioro importante del
estado nutricional®. El drenaje continuo o las toraco-
centesis repetidas alivian la sintomatologia respirato-
ria, pero provocan la deplecién de las reservas protei-
cas, grasas y de vitaminas liposolubles, situacién que
tiende a empeorar mientras no se resuelva el quiloté-
rax. Estos aspectos justifican la importancia de instau-
rar un adecuado soporte nutricional, con el objetivo no
s6lo de disminuir la produccién de quilo, sino también
de reponer las pérdidas de fluidos y electrolitos, com-
pensar las pérdidas de nutrientes y mantener un ade-
cuado estado nutricional®.

La principal funcién del conducto tordcico es el
transporte de la grasa procedente de la digestion a la
circulacién venosa. El reposo digestivo o la modifica-
ci6n cualitativa de la dieta contribuyen a disminuir la
produccién de quilo. El flujo de éste en el conducto
tordcico varia dependiendo, entre otros factores, del
contenido lipidico de la dieta. Dado que el 95% de la
grasa dietética estd compuesta por LCT, el tratamiento
dietoterdpico estd basado en la limitacion de su ingesta.
Para poder suministrar las necesidades caldricas con
este tipo de dietas restrictivas, se emplean suplementos
de MCT. Los MCT de la dieta no acceden al sistema
linfético, sino que se absorben directamente en la cir-

Soporte nutricional...
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culacién portal, disminuyendo con ello la produccion
de linfa.

En la actualidad no existe consenso sobre la eleccién
del soporte nutricional mas adecuado, oral o parente-
ral’. Pocos estudios comparan ambas alternativas,
estando basada la bibliografia en series de casos o
pequefios estudios observacionales. Asi, con el empleo
exclusivo de medidas dietéticas se ha comunicado el
cierre espontaneo de la fistula en, al menos, un 75% de
pacientes, si bien la informacion procede solo de dos
pequefios estudios y un caso aislado'*'.

Sin embargo, el empleo de la via digestiva se asocia
con la estimulacién del drenaje linfatico intestinal, a
pesar de utilizar férmulas con bajo contenido lipidico®.
Con el empleo de NP se consigue el reposo digestivo y la
disminucién del flujo linfético. De hecho, con la admi-
nistracion de NP se han comunicado tasas de éxito entre
el 54 y 81%'+". Cuando se comparan ambas modalida-
des de soporte nutricional, el empleo de NP se asocia a
un mayor porcentaje de cierre espontaneo de la fistula y
a una menor duracién del tratamiento conservador'®". A
pesar de los mayores riesgos asociados a su empleo,
muchos autores consideran el soporte nutricional paren-
teral de primera eleccién*%. Por el contrario, otros acon-
sejan empezar con una dieta especifica y limitar el uso de
la NP a nifios, pacientes con mala tolerancia al trata-
miento dietoterdpico, situaciones de flujo quiloso ele-
vado, y persistencia del quilotérax con dietoterapia®.

En nuestro caso se opt6 por iniciar el tratamiento con-
servador con reposo del aparato digestivo y administra-
cién de NP. La férmula de NP debe cubrir las necesida-
des nutricionales del paciente, ademas de compensar las
pérdidas proteicas y energéticas que se producen a través
del drenaje toracico. El empleo de emulsiones lipidicas
intravenosas no esta contraindicado, por cuanto éstas se
administran directamente al torrente sanguineo y no
acceden al sistema linfatico. Es aconsejable administrar
junto con la NP pequefios volimenes de NE a fin de
mantener el trofismo intestinal, siempre y cuando ello no
aumente el débito de la fistula quilosa®.

En nuestro paciente el débito del drenaje pleural se
mantuvo elevado tras 8 dias de reposo digestivo y NP,
decidiéndose entonces administrar octredtido.

El octredtido es un andlogo de somatostatina con una
potencia superior y una mayor duracién de la accion.
En la bibliografia se encuentran numerosas referencias
sobre su eficacia y seguridad en el tratamiento conser-
vador del quilotdrax, si bien toda la evidencia se limita
a casos aislados o series de casos, no existiendo ensa-
yos clinicos que contrasten su eficacia y seguridad en
estas situaciones.

El mecanismo de accién por el que tanto somatosta-
tina como octredtido disminuyen la producciéon de
quilo se basa en la inhibicién de las secreciones gastri-
cas, pancredticas y biliares, disminuyendo la presién
venosa hepatica y reduciendo el flujo sanguineo esplé-
nico®?”,

En la literatura encontramos una veintena de casos
en los que somatostatina y octredtido se han utilizado

en pacientes adultos con quilotérax (tabla IT)3232841
Aproximadamente en la mitad de los casos, ambos
farmacos se administran cuando otras medidas con-
servadoras han fracasado, y en la otra mitad como
terapia inicial junto a estas medidas. Respecto a las
dosis, somatostatina se administra en infusion conti-
nia a 6 mg/dia, y octredtido se administra via subcu-
tanea, existiendo una gran variabilidad en las pautas
utilizadas, siendo la mas frecuente 100 mcg/8 h. El
tratamiento se mantiene en la mayoria de los casos
durante una o dos semanas, y, en general, hasta que el
débito quiloso permite la retirada del tubo de drenaje
(50-100 mL/d{ia). En consecuencia, hay autores que
proponen como fallo de la terapia la ausencia de dis-
minucioén del flujo tras 7-10 dias desde su inicio®. En
la mayoria de casos el tratamiento se muestra efec-
tivo, disminuyendo el drenaje quiloso e incluso
cesando en la primera semana de tratamiento. En
cuanto a la seguridad, no se encuentran efectos adver-
sos o bien éstos son leves.

En nuestro caso octreétido, 100 mcg/8 h via subcuta-
nea, fue efectivo para tratar un quilotérax de alto flujo
tras fracaso del reposo digestivo, disminuyendo el dre-
naje de 1.200 a 300 mL/dia en 4 dias. A diferencia de
los casos descritos, nuestro paciente presento efectos
adversos potencialmente graves que obligaron a sus-
pender el tratamiento: distensién abdominal, hiperbili-
rrubinemia, aumento de transaminasas y pancitopenia.
El cuadro abdominal, descrito en la ficha técnica de
octre6tido como reaccién adversa, puede estar causado
por la disminucién del flujo sanguineo intestinal pro-
ducido por este farmaco. Con relacidn a las alteracio-
nes hematolégicas, en la literatura encontramos tres
casos en los que octredtido se ha relacionado con la
aparicion de trombocitopenia®#.

Tabla III
Contenido en dcido linoleico de algunos
aceites vegetales®*

Aceites Acido Aporte
vegetales linoleico (g) calorico
Maiz Sglcs. 45 kcal/c.s.
2,5 g/c.p. 23 kcal/c.p.
1-2 g/c.c. 9-18 kcal /c.c.
Soja 5,3 g/cs. 48 kcal/c.s.
2,6 g/c.p. 23 kcal/c.p.
1-2 g/c.c. 9-18 kcal/c.c.
Girasol 6 g/c.s. 54 kcal/c.s.
3 g/c.p. 27 kcal/c.p.
1,2-2,4 g/c.c. 11-22 g/c.c.
Oliva 0,8 g/c.s. 7,2 kcal/c.s.
0,4 g/c.p. 3,6 kcal/c.p.
0,16-0,32 g/c.c. 1,4-2,9 kcal/c.c.

c.s.: cucharada sopera (= 10 g de aceite).
c.p.: cucharada de postre (= 5 g de aceite).
c.c.: cucharada de café (= 2-4 g de aceite).

Soporte nutricional...
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Tabla IV
Recomendaciones nutricionales para pacientes con quilotérax

A. Ingesta caldrica y proteica adecuada.

El quilo contiene cantidades importantes de proteinas (20-60 g/L) y grasas (4-60 g/L), fundamentalmente triglicéridos.

El aporte proteico y caldrico debe ser suficiente para cubrir, ademds de las necesidades estdndar, las pérdidas producidas a
través de un drenaje continuo o tras realizar toracocentesis evacuadoras repetidas.

La administracién de un adecuado aporte proteico adquiere especial importancia en aquellos pacientes con una dieta baja en
grasas.

Si se emplean férmulas exentas de lipidos como tnica fuente dietética durante periodos prolongados de tiempo, se deben
administrar suplementos proteicos adicionales.

Los pacientes con tratamiento dietoterdpico deben recibir suplementos de MCT para cubrir adecuadamente sus requerimien-
tos caldricos. Dosis de 50-60 g/dia (= 400-500 kcal/dia) repartidas en varias tomas de 15-20 ml suelen ser bien toleradas.

Para evitar problemas de intolerancia es aconsejable realizar una introduccién gradual.

B. Prevenir el déficit de 4cidos grasos esenciales.

« Entre el 2-4% de las calorias totales de una dieta deben ser proporcionadas como AGE para prevenir su déficit.

¢ Elaceite MCT no contiene AGE.

« Los pacientes que emplean férmulas libres de lipidos y suplementos de MCT presentan un riesgo de desarrollar un déficit de

acidos grasos esenciales.

El 4cido linoleico estd presente en los aceites vegetales, principalmente en los aceites de soja, girasol y maiz. Deben adminis-

trarse diariamente cantidades suficientes de estos aceites para cubrir las necesidades de AGE.
« En caso de intolerancia al empleo de aceites vegetales puede ser necesaria la administracion de emulsiones lipidicas intrave-

nosas.

C. Prevenir el déficit de vitaminas liposolubles.

» Los pacientes con tratamiento dietoterdpico deben recibir suplementos multivitaminicos para prevenir el déficit de vitaminas

liposolubles.

MCT: Triglicéridos de cadena media.
AGE: Acidos grasos esenciales.

En nuestro caso, iniciamos la NE cuando el débito de
la fistula fue inferior a 50 mL/dfa durante 48 horas. Con
la alimentacién enteral se pueden emplear formulas
con bajo contenido en lipidos y férmulas exentas de
lipidos. Estas tltimas tienen la limitacién de ser suple-
mentos nutricionales y, por tanto, deben administrarse
suplementos vitaminicos y proteicos cuando se utilizan
como unica fuente dietética durante periodos prolonga-
dos de tiempo. Ademds, al no aportar lipidos en su
composicion, tienen el riesgo de provocar un déficit de
AGE, incluso a la semana de suprimir la ingesta lipi-
dica. Como medida preventiva se aconseja administrar
pequeias cantidades de aceites vegetales (tabla III): el
contenido en AGE de 2,5 cucharadas de postre de
aceite de soja, girasol o maiz es suficiente para aportar
el 3% de 2.000 calorias totales, necesario para prevenir
su déficit. En las férmulas con bajo contenido en lipi-
dos, el aporte lipidico se realiza fundamentalmente en
forma de MCT, aunque suelen contener pequefias can-
tidades de LCT. Estos aportes son suficientes para
cubrir las necesidades dietéticas de AGE, por lo que
pueden ser empleadas durante mayores periodos de
tiempo.

Conclusion

La instauracién de un soporte nutricional precoz
constituye un aspecto clave en el tratamiento conserva-

dor del quilotérax. En nuestro paciente, el empleo de
nutricién parenteral no sélo evité un mayor deterioro
nutricional, sino que permitid cierta recuperacion de su
estado nutricional. Sin embargo, en la actualidad, la
evidencia es insuficiente para definir algoritmos que
permitan seleccionar el tipo de soporte nutricional mas
adecuado para cada paciente: modificaciones dietéti-
cas o reposo digestivo y nutricién parenteral. Con inde-
pendencia del tipo de soporte nutricional utilizado,
siempre se deben considerar las recomendaciones
recogidas en la tablaIV.

El empleo de somatostatina u octreétrido en el trata-
miento conservador del quilotérax parece efectivo, a
pesar de que sélo se han descrito casos clinicos o
pequeiias series de casos. Estos firmacos permiten evi-
tar procedimientos quirdrgicos y reducir la estancia
hospitalaria. Sin embargo, es necesaria la realizacién
de ensayos clinicos que establezcan la eficacia y segu-
ridad de estos tratamientos.
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Resumen

La derivacion biliopancreatica (DBP) es una técnica
bariatrica que puede dar lugar a la apariciéon de compli-
caciones nutricionales como malnutricion caléricopro-
teica y déficits de vitaminas liposolubles. Algunas muje-
res en edad fértil son sometidas a DBP por lo que es
frecuente que la gestacion ocurra con posterioridad. La
vitamina A tiene una funcion esencial en la diferenciacion
y crecimiento celular durante el desarrollo embrionario.
Aunque la DBP ha demostrado tener efectos beneficiosos
en algunas complicaciones obstétricas y reproductivas
como la infertilidad y la macrosomia, hay estudios que
han sugerido una relacion entre malnutricion materna y
desarrollo de complicaciones fetales o neonatales. Presen-
tamos el caso de una mujer gestante con una malnutricion
severa asociada a un déficit de vitamina A como conse-
cuencia de una DBP. La paciente dio a luz a un recién
nacido prematuro, con bajo peso al nacimiento y con
importantes malformaciones oculares y renales. Revisa-
mos y discutimos la probable relacion entre efectos
adversos neonatales y la existencia de malnutricion y défi-
cit de vitamina A durante la gestacion.

(Nutr Hosp. 2010;25:120-122)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4518

Palabras clave: Gestacion. Derivacion biliopancredtica.
Malnutricion materna. Déficit de vitamina A. Complicacio-
nes neonatales.

Introduccion

La cirugia bariatrica (CB) ha demostrado ser eficaz
en conseguir pérdidas de peso a largo plazo y mejorar
de forma significativa algunas comorbilidades como la
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MATERNAL AND NEONATAL COMPLICATIONS
IN A PREGNANT WOMAN WITH
BILIOPANCREATIC DIVERSION

Abstract

Biliopancreatic diversion (BPD) is a bariatric tech-
nique which can lead to the development of nutritional
complications such as protein-calorie malnutrition and
deficiencies in fat-soluble vitamins. Many women in
childbearing age undergone DBP, pregnancy frequently
occurs afterwards. Vitamin A is essential for the differen-
tiation and growth of cell during embryonic development.
Although BPD has shown beneficial effects in some
obstetric and reproductive complications as infertility
and macrosomia, several reports suggest a link between
maternal malnutrition and fetal or neonatal complica-
tions. We present the case of a pregnant woman with a
severe malnutrition associated with vitamin A deficiency
as a result of a BPD. The patient delivered a premature
infant, with low birth weight and significant eye and kid-
ney malformations. We review and discuss the probable
relationship between adverse neonatal outcome, malnu-
trition and vitamin A deficiency during pregnancy.

(Nutr Hosp. 2010;25:120-122)
DOI:10.3305/nh.2010.25.1.4518

Key words: Pregnancy. Biliopancreatic diversion. Mater-
nal malnutrition. Vitamin A deficiency. Neonatal complica-
tions.

infertilidad'. Casi la mitad de los pacientes sometidos a
CB son mujeres en edad reproductiva? por lo que es
habitual que la gestacién ocurra con posterioridad.

Este tratamiento quirdrgico puede favorecer el desa-
rrollo de complicaciones nutricionales que pueden
verse empeoradas por el aumento de los requerimien-
tos nutricionales propios del embarazo. Dichas defi-
ciencias nutricionales son mas comunes en las técnicas
de predominio malabsortivo como la DBP.

Existen evidencias de que la gestaciéon en mujeres a las
que se practicé una CB no se asocia con resultados adver-
sos perinatales**. Sin embargo, se han descrito algunos
casos de complicaciones fetales y neonatales relaciona-
das con déficits nutricionales en gestantes con DBP*°.



Tabla I
Parametros analiticos nutricionales al diagnéstico y al alta hospitalaria

Parametro Intervalo de referencia Ingreso Alta
Hematocrito (%) 40-50 21 32
Hemoglobina (g/dl) 12-15,5 6,9 11
Proteinas totales (g/dl) 6,6-8,7 4,1 6,9
Albtimina (g/dl) 3,4-4.8 2,1 33
Transferrina (mg/dl) 200-360 85 274
Prealbimina (mg/dl) 18-40 7.4 25
RBP (mg/dl) 3-6 <1 34
Colesterol total (mg/dl) 110-200 74 148
Calcio (mg/dl) 8,5-10,2 7,6 8,41
Magnesio (mEq/L) 1,3-2,1 1,59 1,50
Hierro (ug/dl) 37-145 99 82
Cobre (ng/dl) 70-140 45 190
Zinc (png/dl) 70-150 55 79
Vitamina D3 (ng/ml) 15-70 134 25,7
Vitamina A (mg/L) 0,30-0,80 0,02 0,41
Vitamina B12 (pg/ml) 180-950 937 487
Acido félico (ng/ml) 3-20 5,9 14

Presentamos el caso de una mujer con una DBP que
durante su gestacion presentd un cuadro clinico de mal-
nutricién severa asociado a déficit de vitamina A con
importante repercusion fetal y neonatal.

Caso clinico

Mujer de 41 afios de edad con antecedentes persona-
les de obesidad mérbida a la que se le practicé una DBP
segun técnica de Scopinaro en el afio 2000. Tras una
pérdida ponderal de 50 kg durante el primer afio tras la
cirugia, su peso se estabiliz6 en 67-71 kg. En 2005 y
2006, precisé ingreso hospitalario por presentar sendos
cuadros de desnutricién proteica severa asociada a
déficit de algunos micronutrientes desencadenados por
una sepsis de origen urinario y por una estenosis de la
anastomosis gastrointestinal respectivamente. En 2004
tuvo su primera gestacion complicada con una anemia
severa y el parto fue a término con un recién nacido
sano de bajo peso (2.030 g).

En agosto de 2007, encontrandose en la 24 semana
de su segunda gestacion, ingresa en el servicio de obs-
tetricia por detectarse una anemia materna. En la eco-
grafia practicada se confirmé la existencia de un
retraso del crecimiento fetal intratitero simétrico,
severo y precoz junto con ascitis e hidrops fetal genera-
lizado. El peso aproximado del feto era de 500 g. En el
estudio doppler se objetivé una ausencia de flujo dias-
télico en arteria umbilical, cerebral media y ductus.

Ante la sospecha de desnutricién materna como etio-
logia del retraso del crecimiento fetal, se solicité valo-
racion a nuestra unidad de nutricion. La enferma refe-
ria vOmitos ocasionales, astenia generalizada y

disminucién de la visién en la oscuridad. En la explora-
cién fisica destacaba un peso de 75 kg, IMC 30,4
kg/m?, peso previo al embarazo 72,5 kg, palidez de piel
y mucosas e importantes edemas en extremidades infe-
riores. Desde el inicio del embarazo su tratamiento
nutricional consistia en una dieta baja en grasas junto
con 200 ml de un suplemento hiperproteico, 120 mg de
sulfato de zinc, 2.000 mg de calcio, 6.400 UI de vita-
mina D, y 3 comprimidos de un complejo multivitami-
nico/mineral que no contenia vitamina A (Femivit®).
Se solicit6 un estudio analitico que incluia los principa-
les pardmetros nutricionales y cuyos resultados quedan
reflejados en la tabla I. La exploracidn oftalmolégica
mostro una xeroftalmfa. Se inici6 tratamiento con con-
centrados de hematies y nutricién parenteral total. Los
aportes de vitaminas y oligoelementos se administra-
ron por via intravenosa en la NPT junto con suplemen-
tacion oral. La dosis diaria aportada de vitamina A fue
de 16.000 UL En la ecografia realizada a los 15 dias se
objetivo la completa desaparicion del hidrops y de la
ascitis fetal asi como la normalizacién del estudio dop-
pler. La paciente también inici6 una clara mejoria pro-
gresiva en su sintomatologia clinica asi como en su
estado nutricional (tabla I). En el momento del alta hos-
pitalaria, la enferma se encontraba en su 33 semana de
gestacion y el peso fetal erade 1.500 g.

Enla 36 semana de gestacion, se induce el parto ante
la falta de crecimiento fetal en los 15 dias previos. El
parto fue espontaneo por via vaginal y el recién nacido
era una mujer con un peso al nacimiento de 2040 g (P5-
P10), una longitud de 42 cm (< P5), un perimetro cefa-
lico de 30,6 cm (< P5) y test de Apgar 9/10. En la
exploracion fisica destacaba una hipotonia generali-
zada, microcefalia y ausencia de respuesta a estimulos
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acusticos. En el estudio oftalmoldgico realizado se
objetivaba una microftalmia junto con un coloboma
papilar gigante bilateral acompafiado de un coloboma
iridiano inferior bilateral. Las pruebas complementa-
rias practicadas ponian de manifiesto la existencia de
una hipoplasia pulmonar discreta y una hipoplasia de
ambos rifiones que desencadend una insuficiencia
renal. La lactante falleci6 a los 6 meses de edad.

Discusion

La CB ha demostrado ser eficaz en mejorar la fertili-
dad y reducir el riesgo de algunas complicaciones ges-
tacionales relacionadas con la obesidad como la diabe-
tes gestacional, la preclamsia y la macrosomia fetal'2.
Hay publicados varios estudios>** que demuestran que
la gestacién, en mujeres con banda gastrica o bypass
gdstrico que presentan un peso estable y un estado
nutricional adecuado, es segura y no se asocia con la
aparicién de complicaciones neonatales como partos
pretérmino y recién nacidos con bajo peso al naci-
miento. Estos resultados parecen no ser tan concluyen-
tes en el caso de la DBP, donde ademas se ha observado
una tasa de abortos mas elevada (20-26%)".

La DBP es una técnica bariatrica predominante-
mente malabsortiva que puede favorece el riesgo de
desarrollar deficiencias de vitaminas liposolubles, cal-
cio, hierro e incluso provocar malnutricién proteica.
Algunos autores' han sugerido que un estado deficita-
rio materno de hierro, vitamina A, K, B12, acido félico
y calcio puede conducir a la aparicién de complicacio-
nes fetales como alteraciones congénitas y retraso del
crecimiento intrattero. Friedman® y cols., estudiaron a
1136 mujeres con DBP durante un periodo de segui-
miento de 18 afios y constataron 239 gestaciones, de las
cuales un 20% fueron abortos, un 15,3% partos prema-
turos y un 27,8 % de los recién nacidos presentaron bajo
peso al nacimiento. Un 21% de las gestantes precisaron
NPT.

La vitamina A juega un papel esencial en la fisiolo-
gia de la visién y en la embriogénesis. El déficit subcli-
nico de vitamina A es relativamente comtn en pacien-
tes sometidos a DBP (60%), aunque la aparicion de
complicaciones oftalmolégicas como la nictalopia y la
xeroftalmia parecen ser poco frecuente (3%). La inci-
dencia de déficit de vitamina A en mujeres gestantes
tras DBP es desconocida. Algunos autores® han
encontrado un mayor riesgo de prematuridad, bajo
peso al nacimiento, malformaciones fetales, alteracio-
nes en la nefrogénesis, retraso del crecimiento intrad-
tero y abortos espontdneos en gestantes con déficit de
vitamina A no sometidas a DBP. Han sido publicadas
algunas series de casos*!® donde se ha documentado
una posible relacién entre el déficit materno de vita-
mina A tras DBP y algunas complicaciones neonatales
como microftalmia, microcefalia, hipotonia severa,
retraso del crecimiento y malformaciones en otros
organos.

No solo el déficit de vitamina A puede resultar tera-
tégeno para el feto sino también las dosis excesivas
(>25.000 UI), lo que hace que las ingestas recomenda-
das de esta vitamina durante el embarazo de una mujer
no deficitaria estén delimitadas en 2600 UL. ElNOAEL
(no observed adverse effect level) establecido para la
vitamina A en la poblacién general es de 10.000 Ul y el
LOAEL (lowest observed adverse effect level) se ha
cifrado en 21600 UI. Para pacientes no gestantes some-
tidos a DBP y que presentan déficit de vitamina A, los
consensos recomiendan la administracién de 50.000
U/dia de dicha vitamina. En el caso de mujeres gestan-
tes deficitarias, no disponemos de guias que establez-
can cual es la suplementacién mas apropiada.

En nuestro caso se nos plantearon dos dudas. Por un
lado, conocer si las importantes repercusiones fetales y
neonatales fueron debidas al déficit de vitamina A, a
otros déficits nutricionales o lo que creemos mas pro-
bable, a 1a combinacion de ambas circunstancias. Ade-
mads no teniamos la certeza de cudl era la dosis mds ade-
cuada de vitamina A que podiamos aportar a nuestra
enferma sin llegar a la teratogenidad.

Con el presente caso queremos poner de manifiesto
la necesidad de administrar de forma precoz la suple-
mentacién nutricional mas adecuada y realizar una
monitorizacion estricta en toda gestante con una CB
derivativa previa, con el objetivo de prevenir posibles
deficiencias nutricionales. En toda mujer en edad fértil,
debemos recomendar evitar la gestacion en periodos de
pérdida rapida de peso, 1-2 afios tras la intervencion, y
asegurar que su estado nutricional sea optimo.
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Obesity and overall satisfaction with pork meat and derived pork-based

products
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Each consumer is a potential patient. Epidemiolo-
gists and public health practitioners question why there
is little adherence to dietary advice, particularly among
overweight/obese individuals. Most recommendations
describe a lifestyle incorporating healthy diet, physical
activity, and weight management. Dietary advice con-
siders reduction of energy intake, particularly added
lipids or sugar and reduction of salt. It conveys
increased consumption of fruits and vegetables, a vari-
ety of foods, and limited consumption of meats, espe-
cially processed ones.! Red meat, including pork, has
been suggested to increase risk of colon cancer or car-

diovascular disease.> However, recent studies have
associated red meat and derived products’ with healthy
outcomes such as the reduction of cholesterol levels
and blood pressure.**

Weight management is challenging, particularly for
obese patients. Added to the physical challenge, they
face emotional and affective distress while in diet.
Then, eating becomes a coping mechanism that may
hinder any desirable progress.

Within a larger web-based pan-European consumer
research project, carried out in January 2008 in Belgium,
Denmark, Poland, Greece and Germany,’ we investigat-

Table I
Determinants of pork consumers’ overall satisfaction with pork meat and derived pork-based products (n = 2,156)"

C. 1. for Exp (B)

Variable Coefficient Exp (B) P-value
Lower Upper
Belgium (Ref.)* 1
Denmark -0.549 0.577 0.436 0.764 <0.001
Poland 0.245 1.278 0.963 1.696 0.089
Greece -0.253 0.776 0.591 1.020 0.069
Germany 0.596 1.814 1.362 2.417 <0.001
Financial status not well off (Ref.) 1
Modest -0.269 0.764 0.570 1.024 0.072
Reasonable or well off -0.280 0.756 0.574 0.995 0.046
Non-obese consumers (Ref.) 1
Obese consumers 0.323 1.381 1.118 1.706 0.003
Total pork consumption -0.072 0.931 0.870 0.996 0.037
Constant 0.186 1.205 0.280

1 Adjusted for country of origin, financial status, gender, age, nutritional status, educational level and satisfaction with convenience (Hosmer &

Lemshaw goodness of fit test’s P value > 0.05).
*“Ref.” indicates the reference value.

*Correspondence: Federico Pérez-Cueto.
Ghent University.

Coupure Links 653.

9000 Ghent (Belgium)

E-mail: federico.perezcueto@ugent.be

Recibido: 29-X-2009.
Aceptado: 29-X-2009.

ed possible associations between obesity and overall sat-
isfaction with pork meat and derived pork-based prod-
ucts. Consumers’ satisfaction is an emotional or
cognitive response based on personal experience with a
particular subject, pork meat in this case.® Since obesity
determinants are diverse, we hypothesized that specific
consumer characteristics such as overall satisfaction
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with pork and derived products may entail both an
opportunity and a threat to weight management pro-
grams, if any association with obesity could be demon-
strated.

From a total of 2437 consumers, 2156 respondents
self-classified themselves as pork eaters, and self-
reported their weights and heights. A binary logistic
regression model was fitted to investigate possible
associations between overall satisfaction, socio-demo-
graphics and nutritional status (table I).

Compared to Belgian consumers, Germans were more
likely to be satisfied with pork, while Danish were not.
Wealthy respondents were less likely to be satisfied with
pork than those who were not well-off, probably reflect-
ing a socio-economic gradient in the use and evaluation
of pork. Most importantly, obese Europeans in this sam-
ple were 1.4 times more likely to be satisfied with pork
products than non-obese consumers.

Since satisfaction is a precondition of repeated pur-
chase and loyalty, our study suggests that any dietary
intervention implying reduction of products with
which consumers are satisfied will be a threat to its suc-
cess. Contrarily, diet formulations could benefit from
incorporating food items with which consumers are
satisfied such as pork meat and derived pork-based
products. Selection of the healthiest alternatives could
enhance adherence to dietary interventions, and fore-
cast their success. The challenge is to realize satisfac-
tion with healthy products, and satisfaction with pre-

scribed diets (weight management programs or at hos-
pital).
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Sr. Director:

El soporte nutricional enteral ha llegado a ser un
tratamiento estdndar de los pacientes criticos que
requieren de una estancia prolongada en la UCI y no
pueden consumir una dieta oral'. Se ha planteado en
diversos estudios el andlisis de la relevancia de la nutri-
cidn artificial en la mejoria del paciente, analizando su
eficiencia, es decir la capacidad de aportar beneficios
minimizando los riesgos y los gastos?.

El objetivo de nuestro estudio era conocer el prondsti-
co de los pacientes criticos que se iban de alta a planta
precisando Nutricién Enteral (NE). Para ello se llevo a
cabo un estudio retrospectivo, durante un periodo de 6
afios, en una UCI polivalente de 24 camas perteneciente
aun hospital terciario. Se recogieron variables demogra-
ficas como la edad o el sexo, APACHE II al ingreso,
diagnéstico al ingreso, estancia en la UCI hospitalaria,
mortalidad hospitalaria y causas por las que se fue de
alta a planta precisando NE.

Durante el periodo de estudio ingresaron en nuestra
UCIT 3.786 pacientes, de los cuales 63 (1,6%) se fueron
de alta a planta precisando NE, con una edad media de
53,4 £ 18,1 afos, 74,6% varones, con un APACHE I al
ingreso de 16,2 £ 7,1. 38,1% eran pacientes con
patologia médica, 28,6% postquirdrgicos y 33,3% trau-
matoldgicos. La estancia media en la UCI de estos
pacientes fue de 18,4 + 13,4 dias y la estancia hospita-
laria 71,8 £ 81,9 dias. Las causas por las que se matuvo
la prescripcién de NE en el momento del alta fue en 32
(50,8%) el nivel de conciencia, en 17 (27%) por debili-
dad, 10 (15,9%) por trastornos en la deglucién y en 4
(6,4%) por haber padecido una cirugia gdstrica o
esofdgica que le impedia la alimentacién oral.

Catorce (22,2%) de los pacientes fallecieron tras el
alta de la UCI, de los cuales 64,2% eran pacientes
médicos y 35,8% postquirdrgicos, no encontrandose en
este grupo ninglin paciente traumatoldgico. Entre los
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fallecidos el 71,4% se mantuvo la NE al alta por prob-
lemas en el nivel de conciencia. En el andlisis multi-
variantes sélo se encontré relacién de la mortalidad en
este grupo de pacientes con la edad (p 0,018) y la causa
por la que se mantenia la NE (p 0,029).

Analizando estos resultados, en nuestro estudio, el
peor prondstico de los pacientes a los cuales se les pre-
scribi6 NE al alta fuer para los pacientes médicos con
alteraciones del nivel de conciencia y de mayor edad.
Seria importante haber conocido el estado nutricional
de estos pacientes ya que se ha demostrado que los
pacientes malnutridos tienen mds tasa de complica-
ciones y reingresos’.

En conclusién, aunque el grupo de riesgo de ser
sometido a un tratamiento futil coincide con los de otras
revisiones, el debate ético sobre la NE como tratamiento
o cuidado bdsico no estd resuelto, por lo que lo mds ade-
cuado seria, el andlisis de cada caso, en base a diagnésti-
co, voluntades previas o actuales del paciente o de su
entorno familiar, en caso de imposibilidad de conocer
los deseos del enfermo ya que, segun la literatura, hasta
un 30% de los pacientes hospitalizados reciben cuidados
que no estdn acordes a la evidencia actual*’.
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treatment in patients with neoplasias
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The methodologies that take into account subjective
aspects of the nutritional status have the advantage of
considering the factors that impair food intake, identi-
fying the individuals at risk. Factors such as type of
tumor and duration of treatment have been considered
in these assessments.' The objective of this paper was
to assess the relationship between type of tumor, dura-
tion of treatment and changes in food intake and the
subjectively assessed nutritional status of individuals
undergoing chemotherapy. The cross-sectional study
was done with 86 patients undergoing chemotherapy.
The nutritional status was classified by the Subjective
Global Assessment'? adapted for individuals with neo-
plasia as it investigates tumor location, length of
chemotherapy treatment and changes in food intake.

According to the SGA,' the nutritional status of 50%
of the patients of both genders was compromised to
some degree. Digestive tract tumors were the most
prevalent among the studied patients. There was no dif-
ference (p = 0.115) between the subjectively assessed
nutritional status and tumor location. Regarding dura-
tion of chemotherapy and nutritional status, a mean
treatment time of 11.3 £ 14.3 months was observed
among those whose nutritional status was satisfactory,
9.5 = 8.1 months among those at risk of malnutrition
and 4.1 £ 3.5 months among the malnourished individ-
uals (fig. 1). Therefore a higher prevalence of malnutri-
tion in the first months of treatment is confirmed when
the difference between medians is tested since these
data do not present Gaussian distribution (p = 0.045).

Half of the population was at risk of malnutrition or
malnourished. There was a greater prevalence of mal-
nutrition and negative changes in food intake patterns
in the first months of chemotherapy. These results rein-
force the need to pay special attention to the diet of
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Fig. | —Duration of chemoteraphy (median in months) and nu-
tritional status of individuals with neoplasia being treated at an
Oncology Center (p < 0.045 Anova-Kruskal Wallis, followed by
the Dunn test).

patients undergoing chemotherapy and that this care
should be instituted early in routine patient care. The
median treatment duration of malnourished individuals
in this study was 2 months, representing one fourth of
the treatment duration of the other patients (fig. 1).

The variety of tumors, drugs and dosages used in
chemotherapy do not allow us to try to explain our
results regarding the more compromised nutritional
status at the beginning of treatment. A hypothesis to be
tested is that individuals who have been under
chemotherapy for more time present better general
conditions which allow them to remain more time
under treatment. At the beginning of chemotherapy,
the subjectively assessed nutritional status is more
compromised.>** At this time, the food intake pattern is
also more affected.
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Cirujano, Maestro y Lider

En prenda de respeto, admiracién y amistad quiero,
con estas lineas, resefiar el libro escrito por el Dr. Jesus
Manuel Culebras Fernandez (de quien he recibido un
ejemplar autografiado) con sus recuerdos intimos de
quien fuera, en vida, no solo un distinguido y habil
cirujano, sino, ademas, un nutricionista fecundo, y un
austero (y a la vez paternal) profesor.

El Dr. Francis Daniels Moore representa la quintae-
sencia de una galeria de proceres de la Cirugia y la
Nutricién artificial, entre los que se encuentran tam-
bién Jonathan Rhoads, John M. Kinney, George F.
Cahill Jr., Paul R. Cannon y Charles E. Alexander,
quienes encabezaron la primera revolucién tedrica,
prictica y tecnoldgica en estas 2 ciencias. El Dr.
Moore, junto con sus colegas en el “Peter Bent Brighan
Hospital” de la ciudad de Massachussets (antecesor del
hoy Hospital de Mujeres y de Brigham), cred, con su
intuicién, conocimientos, experiencias y aportes el
nucleo de las especialidades que hoy conocemos por
los nombres de Nutricion clinica y hospitalaria, Nutri-
cion artificial y Apoyo nutricional.

Nos debe preocupar a todos indagar en los orige-
nes de nuestras respectivas especialidades de forma-
ci6n y desempeiio. Hoy muchas cosas nos parecen
transparentes e inamovibles, como si siempre hubie-
ran pertenecido a nuestro mundo. Esta falsa sensa-
ci6n de seguridad, sin embargo, nos impide com-
prender cuan primitivo era nuestro conocimiento de
la respuesta metabdlica al trauma, la agresion térmi-
ca, y el acto quirdrgico; o del vinculo estado de
salud-estado nutricional, y las interacciones estado
nutricional-respuesta inmune, entre tantos otros pre-
dictores de la respuesta tltima del paciente a la inter-
vencién médico-quirtrgica, y que pueden determinar
el éxito/fracaso de la misma.

Fue un cirujano, el Dr. Hiram O. Studley, quien
sefial6 que la pérdida del 20% (o mas) del peso regu-
lar del enfermo podia incrementar el riesgo de com-
plicaciones post-quirdrgicas, incluida la muerte.
Pero le cupo el mérito al Dr. Moore de revelar las
razones para ello, en su ya clasico “The body cell
mass and its supporting environment”, publicado en
el afio 1963, y donde avanzé un concepto de tejido
magro que ha sido universalmente aceptado. Arma-
do de este conocimiento, fruto de arduas investiga-
ciones conducidas en el Departamento de Cirugia del
hospital de pertenencia, el Dr. Moore fue atin més
lejos, al disefiar toda una estrategia de intervencion
nutricional y metabdlica, cuyos fundamentos siguen
vigentes en la actualidad, y que sirvieron para que el
Dr. Rhoads, y su discipulo, el también Dr. Stanley
Dudrick, elaboraran los originarios conceptos de la
“Hiperalimentacién parenteral” y el “Intestino artifi-
cial”.

El libro resefiado aqui, que es definitiva la trascrip-
cién del discurso de ingreso del Dr. Culebras Fernan-
dez como académico de nimero de la Real Academia
de Cirugia de Valladolid, no es tanto una biografia
acabada del Dr. Moore! (atin cuando expone el entor-
no en que se crid, educo, formo y trabajé) como una

! La ficha biogréfica del Dr. Francis Daniels Moore puede con-
sultarse en la pagina de la Sociedad Cubana de Nutricién Clinica y
Metabolismo: http://www.nutricionclinica.sld.cu/Patrimonio/Fran-
cisMoore.htm. Fecha de dltima visita: Lunes, 28 de Septiembre del
2009.
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recoleccién de recuerdos de la singular relacion que
sostuvieron estos 2 médicos unidos por la Medicina y
la Cirugia, pero separados por muchas cosas: la dis-
tancia geografica, la cultura, el lenguaje, el entorno
socio-econémico y laboral, los sistemas prevalecien-
tes de valores, opiniones y principios; la edad, e inclu-
so la Historia. Recién terminada la Residencia en
Cirugia, el Dr. Culebras Fernandez pidio, y fue acep-
tado, como residente del antes mencionado “Peter
Bent Brigham Hospital”, donde permanecié entre
1974-1976. Como todos los jovenes de su generacion,
el Dr. Culebras Ferndndez se encontraba viviendo un
momento particularmente intenso tras la muerte del
dictador Francisco Franco y Bahamonde, la restaura-
cién de la continuidad mondrquica con el ascenso al
trono real del entonces Principe Juan Carlos de Bor-
boén, y la apertura democrética. E1 Dr. Moore, que
habia cumplido recién los 60 afios (hoy le hubiéramos
llamado un sujeto de la tercera edad), vivia rodeado
de la aureola de los adelantados, disfrutaba de los pri-
vilegios de una educacion elitista y aristocratica, y
trabajaba en una ciudad que rezumaba historia por los
rojos ladrillos de sus vetustas edificaciones, con auto-
ridad, convocatoria y poder de mando. Con este tras-
fondo como premisa, emociona entonces leer cémo se
fue construyendo una relacion de trabajo profesional
y cientifico primero, y afectiva después, entre 2 seres
tan distintos en origenes, crianza y cultura?, y que cul-
mind en el establecimiento de un lazo familiar estre-
cho e imperecedero, solo interrumpido con la muerte
del Dr. Moore, por suicidio, en el 2001, ante la pers-

2 El Dr. Culebras Ferndndez también aprovecha la oportunidad
para recordar a sus padres: médico y enfermera, respectivamente, y
veteranos de la Guerra Civil Espaifiola (1936-1939).

pectiva de una ancianidad discapacitada por agravian-
tes enfermedades.

Pero este libro, pequefio en su tamafio y escueto en
sus paginas, a semejanza del cardcter austero y rasti-
co de su autor (lo que pudiera revelar, o bien la fuerza
del espiritu castellano, o una innata timidez) nos per-
mite asomarnos a la dindmica de trabajo de un gran
centro quirdrgico, donde las labores asistenciales,
docentes, investigativas e innovativas se suceden
armonica e integralmente, a un ritmo vertiginoso. El
mismo cirujano que ejecuta una pancreatectomia en
un enfermo, lo asiste en la Unidad de Cuidados criti-
cos, disefia y evalda el esquema de apoyo nutricional,
ofrece consultas, organiza discusiones de casos y
reuniones cientificas, investiga en una linea de inte-
rés departamental tanto en seres humanos como ani-
males de experimentacidn, escribe y publica los
resultados de su labor, asiste a congresos dentro y
fuera de su pafs, y estudia continua e incansablemen-
te; todo ello de la forma maés natural y coherente del
mundo; sin que se renuncie a una vida familiar, a
pasar un rato agradable con amigos y colegas, disfru-
tar de los placeres mundanos de una vida que se des-
liza veloz.

Un apasionado de la Historia como yo no podria
haber recibido un regalo tan hermoso. Luego, el lector
interesado tendrd que esperar por la disponibilidad de
este libro en versién digital, aguardar por una edicién
cubana del original, o escribirle al autor para que, en
dependencia de los ejemplares que haya recibido como
cortesia de la compaiiia editora, le remita su propia y
unica copia autografiada.

Sergio Santana Porben
La Habana. Cuba

128 Nutr Hosp. 2010;25(1):127-128

Critica de libros



DOI:10.3305/nh.2009.24.6.4635

COMUNICACIONES ORALES
Y POSTER

XI NATIONAL CONGRESS

SPANISH SOCIETY OF NUTRITION
Sitges, June 10-13, 2009

XI CONGRESO NACIONAL

DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE NUTRICION
Sitges, 10-13 de junio de 2009

129




NUTRICION HOSPITALARIA. Vol. 25 + Ntmero 1 * 2010

EDUCACION EN ALIMENTACION
Y NUTRICION

Simulador de etiquetado de productos
alimentarios

Muro C, De La Guardia M
Fundacién Alimentum. Madrid.
nutricion @ fundacionalimentum.org

La informacion sobre etiquetado debe ser especialmen-
te rigurosa, clara, simple y veraz de cara al consumidor
para evitar confusiones infundadas y alarmas sociales. Sin
embargo, la mayoria de consumidores dice no com-
prenderla.

a) Objetivos: Formar e informar al consumidor en mate-
ria de etiquetado con el fin de propiciar un mejor enten-
dimiento de las etiquetas de cada alimento.

b) Material y métodos: Se desarrolla un entorno de si-
mulacion a través de la configuracion de un escenario vir-
tual en el que el usuario realiza una actividad de apren-
dizaje sobre el etiquetado de productos alimentarios ba-
sada en la supuesta manipulacién de una situacion real.
El formato del simulador es un “ejecutable” que se aloja
en la seccion Servicio de Etiquetado Nutricional del por-
tal www.informacionconsumidor.com de la Fundacion Ali-
mentum.

¢) Resultados: El simulador se divide en cuatro secciones:

1. Introduccion: se explica por qué se utilizan las eti-
quetas desde sus comienzos hasta la actualidad y cual
es su importancia. 2. Etiquetado general: éste se
divide en tres partes, una denominada “Descripcion
detallada” dénde se describe el Reglamento
1334/1999. Otra denominada “Cddigo de barras”, que
trata de explicar el significado del mismo. Y la ultima
sobre “Iconos en el etiquetado”. 3. Etiquetado nutricio-
nal: en el que se explica el Reglamento 930/1992, con
parte tedrica y parte préactica, el Reglamento
1924/2006 del Parlamento Europeo y del Consejo, se
centra en las Declaraciones Nutricionales, y sistema
de Cantidades Diarias Orientativas (CDO) o Guideline
Daily Amount (GDA) que estan implantando muchas
de las empresas de alimentacién. Se ha disefiado una
dieta de una semana, variada, equilibrada y saludable,
utilizando las GDA/CDO en cada una de las cinco
comidas que se deben realizar a lo largo del dia (des-
ayuno, media mafana, comida, merienda y cena). Asi
ayudara al consumidor a seguir una dieta equilibrada.
4. Test: al usuario se le haran preguntas tipo test para
asegurar que ha comprendido la parte tedrica del

P: significa panel o poster.
OR: significa comunicacion oral.
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simulador ubicandose en un supermercado con dife-
rentes productos.

d) Conclusiones: El simulador es una aplicacion practi-
ca e innovadora de mostrar el etiquetado y poder apren-
derlo y entenderlo.

XL Prevalencia de sobrepeso y obesidad
en la poblacidn infantil escolarizada

(3-12 afos) en el municipio de Villanueva de la
Canada (Madrid)

Martinez L', Beltrdn B', Avila JM2, Recasens M,

Del Pozo S°, Estévez R’

"Departamento de Nutricion y Bromatologia I. Facultad de Far-
macia (Universidad Complutense de Madrid). 2Concejalia de Sa-
nidad y Urbanismo. Ayuntamiento de Villanueva de la Cahada
(Madrid). ® Fundacién Espanola de la Nutricién.

Ante el incremento de la prevalencia de obesidad infan-
til en Espafa, de las mas altas de Europa, y enmarcan-
dose dentro de la Estrategia NAOS, en 2007 y con una
duraciéon minima de cuatro ahos, se puso en marcha en
cinco municipios piloto espanoles el Programa “THAO Sa-
lud Infantil” de prevencion de la obesidad infantil, inclui-
do en el Epode European Network.

El objetivo principal del Programa, al que siguen incor-
porandose nuevas ciudades, consiste en modificar de for-
ma profunda y duradera el estilo de vida de los nifios y
sus familias, frenando la progresion de la obesidad me-
diante un plan de acciones permanentes, visibles, trans-
versales y sinérgicas, en las que se implican todos los ac-
tores locales a través de un plan operativo estructurado
y con gran soporte mediatico.

Objeto: El objeto de este trabajo es dar a conocer la preva-
lencia basal de sobrepeso y obesidad de los nifios escolari-
zados en Villanueva de la Cafnada (Madrid), ciudad piloto.

Material y métodos: El registro y evaluacion de la efecti-
vidad de la intervencion comprende: recogida anual de
datos de peso y talla de nifios de 3-12 afos escolariza-
dos en el municipio, previa autorizacion familiar y siguiendo
una metodologia estandarizada; clculo del indice de Masa
Corporal y, en funcion de éste, analisis de la prevalencia
de obesidad y su evolucion en el tiempo.

Resultados: El 15,1% de la muestra presenta sobrepeso
u obesidad. Segun edad, el 17,4% de los escolares
entre 3-5 afos, el 14,9% de 6-9y el 12,8% de 10-12 afios
se encuentran en esta misma situacion. En funcién del
tipo de colegio se observa una dependencia significativa
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(p < 0,0001) del centro al que pertenecian los escolares:
privados (11,2%), concertados (16,1%) y publicos
(19,9%). En todos los casos se observaron prevalencias
superiores en nifas que en ninos. Estos resultados con-
firman la necesidad de actuaciones integrales en toda la
comunidad.

B Importancia de la comunicacién social
en la modificacion de los patrones
alimentarios de la Comunidad de Madrid.
Experiencia del Instituto de Nutricion

y Trastornos Alimentarios de la Comunidad
de Madrid

Izquierdo M, Robledo F, Belmonte S, Moreno S, Ramirez J, Rivero A
Centro de realizacion del estudio: Instituto de Nutricién y Tras-
tornos Alimentarios de la Comunidad de Madrid. ¢/ Maestro Vi-
ves n.? 2, 5.2 Planta. 28009 Madrid.
felix.robledo @ salud.madrid.org

La informacion y la comunicacion en salud son funda-
mentales para adoptar estilos de vida saludables. La co-
municacion social resulta fundamental para la formacion
basica de personas, familias y comunidades. Modificar ha-
bitos es un proceso multietapico, determinado por per-
cepciones, interés, informacion y habilidades para el cam-
bio. Para contribuir a orientar y mejorar los patrones de
alimentacion instalados en nuestra sociedad, el INUTCAM
incorpora una verdadera estrategia de comunicacién so-
cial, estableciendo como primera accién una linea de aten-
cién telefonica.

Métodos: Se definieron poblaciones objetivo y se con-
formaron equipos de trabajo especializado basados en tres
estrategias: produccion social, transmisiéon y democrati-
zacion del conocimiento, incidiendo en accesibilidad, uti-
lizacion de lenguaje coloquial, y estandarizacion de la res-
puesta garantizando atencion personalizada.

Resultados: En esta primera etapa se desarrollaron
mensajes basados en la divulgacion cientifico-técnica; En
la interaccion con el ciudadano se ampliaron los conceptos
relacionados con orientacion alimentaria, autocuidado, res-
peto-aceptacion de la imagen corporal, actividad fisica,
promocién de estilos de vida saludable y salud y ali-
mentacion.

Las acciones llevadas a cabo en el ambito de la comu-
nicacion social se han orientado al desarrollo de habili-
dades personales (informacion-formacion) en relacién con
la capacidad de comunicar y construir mensajes sentidos
y compartidos con los ciudadanos, que posibilitan la apro-
piacién y el recuerdo de los mensajes en salud. En los 21
meses de funcionamiento de la linea de atencion telefé-
nica del INUTCAM se han atendido 3000 llamadas, de las
cuales 18% son segundas consultas.

Conclusiones: El modelo de comunicacién social
adoptado por el INUTCAM resulta util para afianzar la
construccion compartida de mensajes orientados a
mejorar la salud alimentaria. La eficacia de este enfo-
que en el futuro estara condicionada al fomento de la
capacidad organizacional comunicativa comunitaria y
a la continua evaluacién y revision de las acciones de
comunicacién que se adopten en la Comunidad de
Madrid.

Ocho afios de
www.farmaceuticonline.com: La informacion
al consumidor desde una herramienta
informatica

Roset MA, Capdevila C, Ponsa M, Gonzalvo N
Col-legi Oficial de Farmaceéutics de Barcelona (COFB).
informacio @ cofb.net

Introduccion: La inquietud de los ciudadanos por dispo-
ner de informacion veraz y segura sobre aspectos rela-
cionados con la alimentacion es manifiesta. Desde esta
perspectiva, el COFB cred hace ocho anos una herra-
mienta de consulta que facilitara el acceso a la informa-
cién por parte de los usuarios de temas relacionados con
la salud y en especial con la nutricion.

Objetivos: 1) Crear un espacio fiable de consulta en te-
mas relacionados con la salud. 2) Facilitar el acceso a la
informaciéon mediante la aplicacion de tecnologias de la
informacion. 3) Contribuir a enriquecer y ampliar los me-
dios de divulgacion de mensajes saludables. 4) Aumen-
tar los conocimientos relativos a alimentacion y nutricién
de manera accesible e inmediata.

Material y métodos: La poblacién diana esta constituida
por usuarios de la web: profesionales sanitarios y poblacion
general. Cuenta con un espacio para escuelas con apli-
cacion curricular para alumnado 8-12 afos y 12-16, en as-
pectos transversales (salud, idiomas, TIC).

Se han seleccionado aspectos considerados relevantes
sobre informacion alimentaria: colesterol, diabetes, obe-
sidad infantil, alimentos funcionales, control de peso y
obesidad, intolerancias alimentarias, productos ‘milagro’,
anorexia y bulimia, alimentacion y menopausia, preven-
cion de la malnutriciéon en ancianos.

Periédicamente se revisan los contenidos y se procede
a la actualizacion y/o ampliacion de los mismos.

Resultados: El resultado de esta accion ha posicionado
la pagina www.farmaceuticonline.com en primer lugar en
las busquedas realizadas en Google con términos como
diabetes, control de peso y obesidad, origen de los ali-
mentos y lactancia.
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Conclusiones: Las tecnologias de la informacion son una
herramienta muy util para disponer de conocimientos ac-
tuales, eliminar falsas creencias, y promover también la
comunicacion. Esto ha supuesto la creacion de nuevos
grupos de trabajo mas especificos vinculados a los temas
mas solicitados.

E@ Validacion de un nuevo cuestionario para
la identificacion de pacientes tipo

“comedor emocional” en el tratamiento
conductual de la obesidad

Corbaldan M.2 D, Morales EM.2, Garcia Ana B, Cafnavate M.2 |,
Baraza JC, Garaulet M

Departamento de Fisiologia. Facultad de Biologia. Universidad
de Murcia.

garaulet@um.es

Introduccion: Las emociones ejercen una poderosa in-
fluencia en la eleccion de alimentos y en el comportamiento
a la hora de comer, buscando como objetivo, garantizar
el bienestar emocional.

Objetivo: Desarrollar y validar un cuestionario de facil apli-
cacion en la practica clinica para la identificacion de pa-
cientes en los que las emociones juegan un papel pri-
mordial en su ingesta o “comedor-emocional”, y asi pre-
cisar que aspectos de la conducta se encuentran mas aso-
ciados al éxito de un tratamiento dietético.

Método: Se desarrolld un cuestionario de 10 preguntas
para descubrir si afectan las emociones al comportamiento
alimentario. El trabajo se realizé en 447 pacientes, edad
39+12 afios con IMC: 315 kg/m?, integrantes de un pro-
grama de pérdida de peso. Para la validacion del cues-
tionario 232 sujetos completaron anénimamente el cues-
tionario. Tras un analisis factorial, no fue necesaria la mo-
dificacion del cuestionario inicial, pues tanto el andlisis fac-
torial como el andlisis de consistencia interna mostraron
que no era precisa la depuracion de dicho cuestionario.
Posteriormente 215 voluntarios que seguian un tratamiento
dietético-conductual basado en los principios de dieta me-
diterrdanea, completaron de nuevo el cuestionario y las res-
puestas se relacionaron con los parametros: peso, IMC
inicial y final, pérdida de peso semanal y absoluto.

Resultados: Los resultados mostraron que el 51% de los
individuos que completaron el cuestionario se identifica-
ron como del tipo “comedor-emocional’. Aquellos sujetos
que obtuvieron mayor puntuacion en el cuestionario (emo-
cionales) mostraron una pérdida de peso significativamente
menor (P< 0,05), que aquellos cuyas emociones influyen
poco o nada en su comportamiento alimentario.

Conclusion: Se ha definido un nuevo cuestionario que
clasifica a los individuos en cuatro grupos en funcién de
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la relacién entre ingesta y emociones y permite la predic-
cién del éxito/ fracaso del tratamiento. Esta prediccion
permitird disefar tratamientos personalizados mediante
la elaboracion precoz de estrategias desde el inicio del
programa.

E3 calidad del desayuno de un grupo
de estudiantes universitarios

Lloret J?, Roche E?3, Miralles L?, Piqueras I?, Garcia E’

"Ciber de Diabetes y Enfermedades Metabdlicas Asociadas
(CIBERDEM). 2Unidad de Fisiologia Celular y Nutricién. 2Uni-
dad de Bioquimica y Terapia Celular. Instituto de Bioingenieria.
Universidad Miguel Hernandez de Elche 03202.
egarcia@umbh.es

Introduccion: El presente estudio se centra en valorar la
calidad del desayuno en un grupo de estudiantes de
5.2 curso de Farmacia de la Universidad Miguel Hernan-
dez. La omisién del desayuno o desayuno nutricionalmente
incorrecto, se asocia con menor rendimiento fisico e in-
telectual y con una menor ingesta de algunos nutrientes.

Objetivos: Establecer tres grupos de alimentos caracte-
risticos de un desayuno saludable

Analizar la calidad total de la ingesta a lo largo de la ma-
fana y media mafana.

Material y métodos: Participaron 75 alumnos entre hom-
bres y mujeres. Los datos se recogieron en cuestionarios
confeccionados por Angeles Carbajal. La calidad del des-
ayuno se ha evaluado siguiendo los criterios del estudio
enKid: El tratamiento estadistico se ha realizado con el
programa informatico Minitab15.

Resultados: De los alumnos que desayunan el 15% lo hace
con mala calidad, el 33% con insuficiente, el 44% con me-
jorable y un 8% con buena calidad.

Tabla I. Distribucién de la calidad del desayuno

Calidad Mujeres Varones General
BUENA (tres grupos) 8% 6% 8%
MEJORABLE (dos grupos)  48% 29% 44%
INSUFICIENTE (un grupo)  31% 53% 33%
MALA (cero grupos) 13% 12% 15%

Nota: Los grupos corresponden a ldcteos, frutas, y cereales.

Conclusiones: Los comportamientos dietéticos extre-
mos (buena y mala calidad) siguen la misma tendencia
tanto en mujeres como en varones. Su alimentacion di-
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verge en comportamientos intermedios dénde se invier-
ten las tendencias: En la ingesta total destacan calidades
intermedias (insuficiente y mejorable), mientras que las
extremas presentan una baja incidencia. La omision del
desayuno o la realizacién de un desayuno nutricionalmente
incorrecto repercute deforma negativa en la obesidad, con-
centracion, rendimiento y concentracion.

MEDIOS DE COMUNICACION
Y NUTRICION

Erl] Vigilancia de la publicidad sobre
alimentos y dietas en la Comunidad de Madrid

Moreno S, Belmonte S, Robledo F, Ramirez J, Izquierdo M,
Rivero A

Centro de realizacion del estudio: Instituto de Nutricion y Tras-
tornos Alimentarios de la Comunidad de Madrid. ¢/ Maestro Vi-
ves, n.2 2, 5.2 Planta. 28009 Madrid.
susana.belmonte @ salud.madrid.org

Introduccion: Entre las funciones que se le otorgan al Ins-
tituto de Nutricién y Trastornos Alimentarios (INUTCAM)
en su ley de creacion (Ley 4/2006) se recoge la de “Pro-
mover acciones para que en la publicidad se garantice un
elevado nivel de proteccion de los consumidores”. En esta
linea, el Decreto 12/2007, que establece su régimen ju-
ridico y de funcionamiento, contempla “establecer me-
canismos para la revisién de la informacion de los men-
sajes sobre métodos y dietas que pudieran resultar en-
gahosas, que invitan a adelgazar y rendir culto al cuer-
po, plasmados en los medios de informacién dirigidos es-
pecialmente al publico juvenil, y adoptar las medidas ne-
cesarias...”.

Metodologia: Desde el inicio de sus actividades en el afio
2007, y tras disefiar y poner en marcha un sistema de vi-
gilancia de diversos medios de comunicacion con el fin
de detectar este tipo de mensajes enganosos o que in-
duzcan a la realizacion de dietas agresivas, se ha su-
pervisado la publicidad existente en diversos periddicos,
principalmente diarios de distribucion gratuita y domini-
cales de los principales medios de prensa escrita, pero
también revistas de lectura preferida por el publico fe-
menino.

Resultados: Se han controlado un total de 369 ejempla-
res en el aho 2008 y mas de 100 en los tres primeros me-
ses de 2009. También se han atendido solicitudes de in-
formacion telefénica, mas orientada a la publicidad exis-
tente en Internet y denuncias o quejas. Hay que desta-
car el envio de informacion al Defensor del menor de la
Comunidad de Madrid en dos ocasiones.

Conclusiones: En los ultimos meses se detecta una cla-
ra disminucién de la presencia de este tipo de publicidad,

pero se concluye con la necesidad de iniciar la vigilancia
de otros medios de comunicacién, como son determina-
das revistas destinadas a jévenes, particularmente del sexo
femenino, que parece que se encuentran en expansion.

ENRIQUECIMIENTO Y FORTIFICACION
DE ALIMENTOS

;] El consumo de aceite de girasol
enriquecido con hidroxitirosol mejora en
voluntarios la actividad arilestearasa y
disminuye la peroxidacion de LDL

Vazquez-Velasco M', Lucas R', Diaz-Prieto LE?,
Gomez-Martinez 52, Marcos A?, Sdnchez-Muniz FJ’
"Departamento de Nutricion. Facultad de Farmacia. Universidad
Complutense. Madrid. 2Grupo de Inmunonutricién. Departamento
de Metabolismo y Nutricion. ICTAN. CSIC. Madrid.

Introduccion: La enzima paraoxonasa-1 (PON-1) presenta
actividad arilesterasa, relevante para la proteccion fren-
te a la peroxidacion de las lipoproteinas de baja densidad
(LDL) (1). Elincremento de polifenoles en la dieta mejo-
ra el estatus antioxidante y reduce los factores de ries-
go cardiovascular (2). Sin embargo, no existen datos en
humanos del efecto del consumo de hidroxitirosol sobre
la actividad arilesterasa y su relacion con la oxidacion de
las LDL.

Objetivo: Estudiar los efectos del consumo de aceite de
girasol con hidroxitirosol afadido sobre la actividad ari-
lesterasa, la oxidacion de las LDL y relaciones HDL-co-
lesterol/arilesterasa.

Material y métodos: Se realizé un estudio cross-over en
22 voluntarios (ambos sexos, edad entre 20 y 45 afos)
siguiendo criterios éticos de Helsinki. Durante dos periodos
de 3 semanas consumieron aceite de girasol enriqueci-
do en hidroxitirosol (45-50 mg/d, Oleoactive de Koipesol,
SOS Group S.A, Madrid, Espafa) o sin hidroxitirosol. Am-
bos periodos estuvieron separados por un lavado de 2 se-
manas. La actividad arilesterasa se midio utilizando la téc-
nica de Nus y col. (3), y la LDL oxidada por el kit de Mer-
codia (Suecia), antes y después de cada periodo.

Resultados: Se observé un incremento (p=0,009) de la ac-
tividad arilesterasa y una disminucion de los niveles de
LDL oxidadas (p=0,05) y de la relacién HDL-colesterol/ ari-
lesterasa (p=0,022) tras la ingesta de el aceite enrique-
cido sugiriendo una mayor cantidad de enzima PON-1 en
cada particula HDL. No se encontraron diferencias en la
respuesta a hidroxitirosol en individuos con niveles basales
mayores o menores de 200 mg/dL de colesterol.

Conclusion: El consumo de aceite enriquecido en hidro-
xitirosol puede formar parte de la prevencion cardiovascu-
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lar, ya que eleva la actividad arilesterasa reduciendo de
forma efectiva la oxidacion de LDL en humanos.

(1) Canales, A. Sanchez-Muniz FJ. Med Clin (Barcelona) 121:
537-548 (2003).

(2) Covas MI, Nyyssonen K, Poulsen HE, Kaikkonen J, Zunft HJ,
Kiesewetter H, Gaddi A, de la Torre R, Mursu J, Baumler H, Nas-
cetti S, Salonen JT, Fité M, Virtanen J, Marrugat J, EUROLIVE
Study Group.Ann Intern Med. 145:333-341.2006.

(3) Nus M, Sanchez-Muniz FJ, Sanchez-Montero JM. Atheros-
clerosis 188: 155-159 (2006).

Subvencionado por los proyectos AGL 2008-04892-C03-02 y por
Grupo SOS de Espana.

B} Efecto del consumo de cérnicos
enriquecidos con alga wakame o espagueti
sobre la actividad arilesterasa en ratas Wistar

Vazquez-Velasco M, Lucas R’, Olivero R"?, Benedi J?,
Bastida S, Sanchez-Muniz FJ'

"Dep. Nutricion. 2Dep. de Farmacologia. *?Facultad de Farma-
cia. Universidad Complutense de Madrid. ®Dep. Nutricion, Bro-
matologia y Toxicologia. Facultad de Farmacia. Universidad de
Alcala. Alcala de Henares (Madrid).

Introduccion: El consumo de algas ha sido recomenda-
do debido a sus efectos hipocolesterolemiantes y antio-
xidantes, aunque existen resultados controvertidos (1). La
enzima arilesterasa se ha definido como buen biomarcador
de la actividad antioxidante protectora de las lipoprotei-
nas LDL y HDL (2).

Objetivo: Estudiar en ratas Wistar en crecimiento los efec-
tos del consumo durante 5 semanas de dietas que con-
tenian carnicos enriquecidos con alga Wakame (Undaria
pinnatifida) o alga Espagueti (Himanthalia elongata) adi-
cionadas o no de colesterol, sobre la actividad arileste-
rasa y los niveles de colesterol plasmatico.

Material y métodos: Sesenta ratas Wistar en crecimien-
to, mantenidas segun criterios éticos para la proteccion
de los animales de investigacion cientifica, se dividieron
en seis grupos que recibieron dietas AIN-93M modifica-
das mediante la adicion de un 15% de carnicos rees-
tructurados liofilizados. El lote C ingirié el carnico control;
el lote CH, carnico control mas agente hipercolesterole-
miante (2% colesterol y 0,4% acido cdlico); los lotes Wy
E, carnicos enriquecidos en Wakame y Espagueti (5% en
peso seco), respectivamente, y los lote WH y EH carni-
co enriquecido en Wakame y Espagueti (5% en peso seco)
mas el agente hipercolesterolemiante. Se cuantificé en
plasma el colesterol y la actividad arilesterasa utilizando
SBF como tampén (3).

Resultados: No se produjeron cambios significativos
para el colesterol ni la actividad arilesterasa en los lotes
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W 'y WH respecto a sus respectivos controles C y CH. Sin
embargo, el alga Espagueti disminuyo el colesterol y la
actividad arilesterasa cuando se consumié en presencia
de colesterol, pero elevé marcadamente la actividad ari-
lesterasa sin afectar la colesterolemia en ausencia de co-
lesterol.

Conclusiones: La generalizacion de que cualquier alga es
hipocolesterolemiante y antioxidante es, por tanto, erré-
nea. La inclusion de Espagueti de Mar, pero no de Wa-
kame, en reestructurados carnicos los convierte en car-
nicos funcionales.

(1) Bocanegra A, Sanchez-Muniz FJ, Bastida S, Benedi J,
Rédenas S, Sanchez-Muniz FJ. J Med Food 12: 000-000 (2009).
(2) Canales A, y Sanchez-Muniz FJ. Med Clin (Barcelona) 121:
537-548 (2003).

(8) Nus M, Sanchez-Muniz FJ, Sinisterra Gago, JV, Lépez-Oliva
E, Sanchez-Montero JM. Enzyme Microb Tech (2008) 43: 252-256.
Subvencionado por el AGL 2005-07204-C02-01 y CONSOLIDER-
INGENIO CSD 2007-00016.

XA El consumo de carnicos enriquecidos
en colesterol y algas induce en plasma
incremento de biomarcadores de
funcionalidad hepatica

Gonzalez-Torres L2, Olivero R"?, Schultz A?, Méndez MT?,
Larrea MT*, Sdanchez-Muniz FJ?

"Dpto. Nutricion, Bromatologia y Toxicologia. Facultad de Far-
macia. Universidad de Alcala. 2Dpto. Nutricion. Facultad de Far-
macia. Universidad Complutense de Madrid.*frasan @farm.ucm.es.
3Dpto. Bioquimica y Biologia Molecular. Il. Facultad de Farma-
cia. Universidad Complutense de Madrid. ¢ Centro de Espectro-
metria Atémica. Facultad de Geoldgicas. Universidad Complu-
tense de Madrid.

Introduccion: Las algas son utilizadas como suplementos
dietéticos por su contenido en nutrientes y compuestos
bioactivos. No obstante, pueden presentar cantidades ele-
vadas de metales pesados como el Arsénico (As) y Cad-
mio (Cd), afectando la funcionalidad hepatica.

Objetivos: Estudiar el efecto del consumo durante 5 se-
manas de dietas enriquecidas o no en colesterol, que con-
tienen un derivado carnico con alga Wakame (Undaria pin-
natifida) y Nori (Porphyrea umbilicales), sobre la absor-
cion de As y Cd, y los niveles plasmaticos de alanina
aminotransferasa (ALT), aspartato aminotransferasa
(AST) y fosfatasa alcalina (ALP2L).

Materiales y métodos: 60 ratas Wistar machos en creci-
miento, mantenidas segun criterios éticos para la pro-
teccion de los animales de investigacion cientifica, reci-
bieron dietas AIM-93 modificadas mediante la adicion de
15% de carnicos reestructurados liofilizados. El lote A in-
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giri6 el carnico control; los lotes B y C, carnico enrique-
cido en Wakame y Nori respectivamente. El lote D, car-
nico control mas agente hipercolesterolemiante (2% co-
lesterol-0,4% &acido colico). Los lotes E y F carnico enri-
quecido en Wakame y Nori respectivamente més agen-
te hipercolesterolemiante.

Se cuantifico la ingesta de alimento junto con la de As y
Cd, asi como su excrecién y retencion. Se cuantific los
niveles de ALT, AST y ALP2L.

Resultados: La retencion absoluta de As y Cd fue signi-
ficativamente mas elevada en el lote C. El consumo de
colesterol redujo significativamente la excrecion de As 'y
Cd en heces, incrementando significativamente la ab-
sorcion neta de ambos metales, particularmente en el caso
del lote F. Ambas transaminasas se elevaron con la ingesta
de colesterol, en particular en el lote F. La ALP2L sélo se
afecto por la inclusion de colesterol en las dietas.

Conclusiones: El consumo de colesterol junto con estos
carnicos no es recomendable, pues al impedir la excre-
cién de los minerales induce dafio hepatico.

Subvencionado por los proyectos AGL-2005-07204-C02-01; AGL-
2008-04892-CO3-02 y Consolider-Ingenio 2010 # CSD2007-00016.
Becas: UCM (Espana), FUNDAYACUCHO (Venezuela) y CO-
NACYT (México).

] Evaluacién del cumplimiento del
acuerdo entre los sectores sanitario y
empresarial para la limitacion del uso de las
maquinas de distribucion de alimentos

y bebidas en los Colegios de Madrid

Martinez MA, Royo MA
Escuela Nacional de Sanidad. Instituto de Salud Carlos Il

Introduccion: Enmarcado en la Estrategia Naos se
encuentra el convenio de colaboracién entre el Ministerio
de Sanidad y la Asociacion Nacional Espafola de Dis-
tribucién Automatica para limitar la presencia y acceso a
las maquinas expendedoras en los colegios de primaria
y promover que su oferta de alimentos y bebidas sea mas
saludable.

Objetivo: Evaluar el impacto del convenio, el conocimiento
que se tiene del mismo y el grado de cumplimiento de sus
acuerdos.

Material y métodos: Estudio observacional de los colegios
publicos y privados, concertados o no, de Madrid capital,
y de una muestra de Institutos de Ensefianza Secundaria.
La informacién sobre el cumplimiento del convenio se
obtuvo mediante entrevista telefénica y/o revision in situ
de la maquina de febrero a junio de 2008.

Resultados: De los 562 colegios, el 42% son publicos,
10% privados y 48% concertados. En 4 no se obtuvo in-
formacion sobre la presencia de maquina. Del resto, el
5,7%(32) tenian maquina expendedora, porcentaje que
fue superior en los colegios privados que en los
concertados y los publicos, 13, 10 y 0% respectivamente
(p<0,01). En ningun colegio declararon conocer el
convenio. De los 6 colegios (2 privados y 4 concertados)
que habian retirado la maquina desde la instauracion del
convenio, las razones alegadas fueron comerciales en
4 y de salud en 2. El 79% de las maquinas estaban
accesibles a estudiantes de primaria y ninguna
presentaba mensajes saludables. Aunque el 28% de
maquinas de alimentos y el 53% de bebidas presentaban
algun tipo de producto saludable, su oferta consistia
mayoritariamente en alimentos y bebidas altamente
energéticos.

La presencia de maquinas expendedoras en los institutos
publicos de secundaria fue del 32,3%, sobre una muestra
62 (63,3% del total).

Conclusiones: La escasa prevalencia de maquinas
expendedoras en los colegios de primaria contrasta con
su elevada presencia en los institutos publicos de
secundaria y no puede atribuirse al convenio, del que no se
tenia conocimiento en los colegios y cuyo cumplimiento
fue escaso, sino mas bien a razones estrictamente
comerciales.

Influencia del estado en vitamina B,,
ante diferentes dosis dietarias de acido félico
en el ciclo de la metionina y el estrés
oxidativo durante el crecimiento

Partearroyo T, Ubeda N, Alonso-Aperte E, Varela-Moreiras G
Departamento de Nutricion, Bromatologia y Tecnologia de los Ali-
mentos. Facultad de Farmacia. Universidad San Pablo CEU.
t.partearroyo@ceu.es

Introduccion: El estado nutricional en vitamina B,, podria
condicionar la respuesta fisioldgica al AF suplementario,
ya que se ha descrito un mayor riesgo de anemia y de-
clive cognitivo, en personas expuestas a mayores con-
centraciones en &cido folico (AF) cuando existe un esta-
tus deficitario en vitamina B,,.

Objetivos: Determinar el efecto conjunto de distintos
niveles dietarios de AF y vitamina B,, sobre el meta-
bolismo de la metionina/mutilacion, durante el creci-
miento.

Métodos: Ratas macho Sprague-Dawley de 6 semanas
de edad (n=50) fueron clasificadas en cuatro grupos ex-
perimentales en funcidn de la dieta suministrada duran-
te 30 dias:
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CONg,,/CON,: (50 pg de vitamina B,, y 2 mg de AF).
DEF.,./DEF,: (0 ug de vitamina B,, y 0 mg de AF).
DEF;,./CON, (0 pg de vitamina B,, y 2 mg de AF).
DEF,,,/SUP,: (0 ug de vitamina B,, y 8 mg de AF).

Resultados: AF sérico y hepatico y vitamina B, sérica fue-
ron concordantes a la dieta suministrada en cada grupo.
La concentracion de homocisteina sérica fue significati-
vamente mayor en los tres grupos deficitarios en B,,, mien-
tras que la de S-adenosilmetionina (AdoMet) fue menor.
Las concentraciones de S-adenosilhomocisteina (AdoHcy)
no presentaron diferencias significativas. En conse-
cuencia, la relacion AdoMet/AdoHcy o “relacion de me-
tilacion” fue significativamente menor en los grupos de-
ficientes en B,,. Por otro lado, la suplementacion en AF
cuando hay una deficiencia en B,, provoca una hiperme-
tilacion del ADN hepatico y concentraciones de malon-
dialdehido y poder antioxidante similares al grupo control.

Conclusion: La deficiencia de vitamina B,, produce una
elevacion de homocisteina y una reduccién de AdoMet.
Cantidades suplementarias de AF no consiguen revertir
estos efectos, aunque mantiene las concentraciones del
malondialdehido y poder antioxidante similares al control.
Hay que ser cauteloso a la hora de suplementar indis-
criminadamente con AF hasta que se determine correc-
tamente la influencia de la vitamina B,, en el metabolis-
mo del folato y los posibles efectos adversos.

Efecto del enriquecimiento con calcio de
las leches de cabra o vaca sobre la actividad
del enzima SOD en ratas controles o con
anemia ferropénica nutricional

Nestares T, Lopez-Aliaga |, Alférez MJM, Diaz-Castro J,

Amat MA, Ramirez M y Campos MS

Departamento de Fisiologia e Instituto de Nutricién y Tecnolo-
gia de los Alimentos “José Mataix”, Universidad de Granada.
nestares @ugr.es

Introduccion: Dada la tendencia actual a la suplementa-
cion de los alimentos lacteos y el incremento de su con-
sumo, es necesario dilucidar los posibles efectos cola-
terales sobre el metabolismo, especialmente en situaciones
de riesgo como la Anemia Ferropénica Nutricional (AFN).

Objeto: Estudiar los efectos sinérgicos del enriquecimiento
con calcio de dos tipos de leche, cabra (LC) o vaca (LV)
y de la AFN sobre la actividad del enzima superéxido dis-
mutasa (SOD) como indicador del estado de los meca-
nismos endogenos de defensa antioxidante.

Material y métodos: Se realizaron ensayos de balance en
ratas Wistar albina recién destetadas distribuidas en 2 gru-
pos (n=20): Controles y Anémicas. La AFN se obtuvo ex-
perimentalmente alimentando a los animales 40 dias con
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una dieta sin hierro (AIN-93G modificada). Posteriormente
se alimento a las ratas Controles y Anémicas (n=10) 14
dias con las dietas experimentales (basadas en LC o LV
enriquecidas o no con doble de calcio). Finalmente, pre-
via anestesia, se sacrificaron por canulacion de la aorta
abdominal para obtener sangre.

Resultados: Los resultados indican que la actividad de la
SOD se incrementd con la anemia y tras el consumo de LC.

Dieta LV Dieta LC

Control AFN Control AFN
SOD, (U/mL)
Normal Ca 15,8+2,4 29,9+1,0 20,3x1,9 34,0+1,7
Doble Ca 23,0+1,8 30,1+1,0 29,4+1,2 33,2+3,9

Conclusiones: La SOD es dependiente del cobre y cinc
por lo que la mayor utilizacion nutritiva de estos mine-
rales, comprobada por nosotros en ratas anémicas vs.
controles, y con la LC vs. LV justificaria el incremento
en la actividad del enzima en estos grupos. El enrique-
cimiento con calcio aumenta la actividad SOD en ratas
controles probablemente debido a la mayor utilizacién
nutritiva del cinc en este grupo. Podemos concluir que
la actividad del enzima SOD es mayor tras el consumo
de LC, respecto a la LV, tanto normal como enriqueci-
da en calcio.

B3 champifones enriquecidos en selenio
como alimento funcional

Pérez-Clavijo M, Urbina C, Clavijo C

Centro Tecnoldgico de Investigacion del Champifnén de La Rio-
ja. Ctra. Calahorra, km 4. 26560 Autol (La Rioja).
Direccién@ctich.com

El Selenio es un micronutriente esencial con numerosas
funciones fisioldgicas, cuya deficiencia es causa de gra-
ves patologias en varios paises. Actua como cofactor de
la enzima glutation-peroxidasa, sistema responsable de
la retirada de radicales libres del organismo, disminuyendo
el dafo oxidativo. Debido a este potente efecto antioxi-
dante, el Selenio se ha asociado con la reduccién de va-
rias enfermedades crdnicas y degenerativas, incluyendo
varios tipos de canceres.

Los champifiones contienen normalmente alrededor de
1-2 ppm de Selenio, lo que supone cantidades de alre-
dedor de un 15% de los 60 microgramos U.S. que es la
cantidad diaria recomendada (RDA) en una racion (84 g
de champifiones frescos).

En este trabajo se persigue el desarrollo de un método
de obtencién de champifidn enriquecido en Selenio que
pueda ser utilizado como alimento funcional.
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Se han determinado las concentraciones de Selenio en
champifidn deseadas en funcién de la aplicacion final que
se quiere dar al producto. En base a ello se han ajusta-
do las dosis de selenito de sodio aportadas, y el método,
frecuencia y momento 6ptimos de aplicacién al cultivo de
dicha sal. Se ha disefiado un método seguro tanto para
el consumidor como para el cultivador, y para ello ha sido
necesario completar varios ciclos de cultivo de champifén.

Los resultados obtenidos permiten concluir que se han lo-
grado determinar las dosis de selenito de sodio requeri-
das para enriquecer el champifidon en Selenio dentro de
los rangos inicialmente fijados como objetivo de manera
controlada y reproducible.

Agradecimientos: Agencia de Desarrollo Econdmico de
La Rioja/ Ministerio de Educacion y Ciencia.

BJ Efecto citoprotector de fracciones
bioaccesibles de bebidas a base de zumo de
frutas frente a estrés oxidativo inducido en
células Caco-2

Cilla A, Laparra JM, Alegria A, Barbera R, Farré R

Area de Nutricién y Bromatologia. Facultat de Farmacia. Uni-
versitat de Valéencia. Avda. Vicent Andrés Estellés, s/n.
46100 Burjassot.

Introduccidn: Las bebidas a base de zumo de frutas (BZ)
son fuente de antioxidantes y actualmente se comercia-
lizan enriquecidas con leche, vitaminas y/o minerales para
mejorar su valor nutricional y proporcionar compuestos
bioactivos, lo que podria ayudar en la prevencion de en-
fermedades causadas por estrés oxidativo (EO).

Objetivo: Evaluar el efecto citoprotector de las fracciones bioac-
cesibles (FB) de BZ enriquecidas o no con hierro y/o cinc y/o
leche frente al EO inducido por H,O, en células Caco-2.

Material y métodos: Muestras: BZ (uva, melocoton y na-
ranja) con o sin leche descremada (11% v/v), hierro (3 mg
Fe/100 ml) y/o cinc (1.6 mg/100 ml).

Las FB se obtienen tras un método de digestion gas-
trointestinal simulada en dos etapas (gastrica e intestinal)
y obtencién de la fraccion soluble (Cilla et al., 2008).

Las células Caco-2 se pre-incuban con las FB durante 24 h
y posteriormente se induce el EO con H,0,(5mM/2h) y se
determina la actividad mitocondrial (test MTT), glutation
reducido (GSH), glutation reductasa (GSH-Rd), ciclo ce-
lular y actividad caspasa-3 (Laparra et al., 2008).

Resultados: Las células pre-incubadas con las FB (excepto
BZ con Fe) preserva la actividad mitocondrial frente a EO
inducido.

Se observa un descenso de la GSH y un aumento de la
GSH-Rd, que es maximo en muestras con leche (excepto
si Fe y Zn estan juntos).

La suplementacion con Fe sin Zn, no previene la reduc-
cién de la fase G1 del ciclo celular.

Las FB previenen el incremento de la actividad caspasa-
3 (apoptosis).

Conclusiones: Las FB de las BZ ejercen un efecto cito-
protector en células Caco-2 frente a EO inducido, pre-
servando el metabolismo celular, el estatus redox y la apa-
ricién de apoptosis mediada por caspasas.

Estos efectos no parecen verse mejorados por el enri-
quecimiento de las BZ con leche y/o minerales

NUTRICION EN LA EDAD INFANTIL
Y EN LA ADOLESCENCIA

R Acido sialico y gangliésidos en
ingredientes y preparados para lactantes

Lacomba R?, Salcedo J', Alegria A’, Barbera R', Lagarda MJ',
Matencio E?

' Area de Nutricién y Bromatologia, Facultat de Farméacia, Uni-
versitat de Valéncia, Avd. Vicent Andrés Estellés, s/n. 46100 Bur-
jassot (Valencia). 2 Instituto de Nutricion Infantil Hero, Avda. Murcia
1. 30820 Alcantarilla (Murcia).

Introduccion: Los gangliosidos, glicoesfingolipidos con-
teniendo al menos una unidad de acido sialico (Sia), ma-
yoritariamente N-acetilneuraminico (Neu5Ac) y N-glico-
liineuraminico (Neu5Gc), son compuestos esenciales para
el desarrollo de los sistemas neuronal e inmunitario en
las primeras etapas de vida. Por ello, es importante co-
nocer las cantidades que ingieren los lactantes espe-
cialmente aquellos alimentados con preparados para lac-
tantes (PL).

Objetivo: Evaluar los contenidos de ganglidsidos y Sia pre-
sentes en PL e ingredientes de estos.

Material y métodos: El Sia se determina por CLAR-Flu-
rorescencia (Martin, 2007) y los gangliosidos tras ex-
traccion y purificacion se determinan como Sia unido a li-
pidos (Sanchez-Diaz, 1997). Se analizan PL de inicio (A1
y B1), y continuacion (A2 y B2), preparados experimen-
tales ricos en Sia y gangliésidos (C1 y C2) e ingredien-
tes (IM y IA) de estos ultimos.

Resultados: En el siguiente cuadro se presentan los con-
tenidos de Sia y gangliésidos de las muestras anali-
zadas, expresados como media + desviacidon estandar
(n=3):
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Acido sidlico Gangliésidos ASUL*

(mg/1009) (mg/100g)
A1 195.367+19.287 0,391+0,046
B1 237.149+13.028 0,803+0,047
C1 158.200+ 2.869 1,852+0,078
A2 214.467+10.244 0,217+0,021
B2 305.274+13.019 0,169+0,016
Cc2 119.250+ 7.849 0,487+0,057
1A 1247.017+41.749 0,930+0,024
IM 1837.407+58.643 72.222+0,936

* Acido sidlico unido a lipidos.

Los contenidos de Sia en PL se encuentran en el intervalo
de los valores esperados (100-300 mg/100g). En cuanto
a los gangliésidos los preparados de inicio presentan con-
tenidos mayores que sus homologos de continuacion. Los
ingredientes tienen contenidos muy altos y parecidos de
Sia, pero el IM es mucho mas rico en gangliosidos.

Conclusiones: No se observa una relacion entre prepa-
rados de inicio o de continuacion atendiendo a los con-
tenidos de Sia. Los preparados experimentales (C), los
mas ricos en gangliésidos, presentan contenidos com-
parables a los presentes en la leche de mujer, ya que con-
tienen el ingrediente IM.

Atendiendo a los resultados, el Sia de |A debe encontrarse
repartido entre las fracciones proteicas y glucidicas.

Bl Ingesta y eliminacién de
carboximetillisina en adolescentes

Delgado-Andrade C’, Seiquer I, Tessier F?, Niquet C?, Haro A,
Navarro MP'(pnavarro @eez.csic.es)

"Instituto de Nutricion Animal, Estacion Experimental del Zaidin
(CSIC), Camino del Jueves, 18100 Armilla (Granada, Espana).
2|nstitut Polytechnique LaSalle Beauvais, Pierre Waguet 19- BP
30313 - F-60026 Beauvais, Cedex, Francia.

Introduccion: El procesado de alimentos ricos en proteina,
carbohidratos y/o grasas promueve la aparicién de pro-
ductos de la reaccién de Maillard (PRM). Su presencia es
especialmente alta en snacks y comida rapida, muy con-
sumidos por los adolescentes. Entre los compuestos for-
mados destaca, por sus implicaciones bioldgicas, la car-
boximetillisina (CML).

Objetivo: Analizar la ingesta y eliminacion de CML en ado-
lescentes que consumen una dieta rica en PRM, seme-
jante a la suya habitual, respecto a los resultados obte-
nidos con una dieta pobre en PRM.

Material y métodos: 20 adolescentes varones se some-
tieron a un estudio longitudinal cruzado con dos periodos
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de 14 dias, separados por una etapa de limpieza de
40 dias, durante los que consumieron una dieta semejante
a la habitual, rica en CML (dieta A), frente a la misma die-
ta preparada con técnicas culinarias que minimizan su for-
macion (dieta B). El seguimiento de las dietas se valor6
mediante registros diarios de consumo de alimentos. Tras
el consumo de cada dieta se recogieron orina y heces de
24 h. El contenido de CML en dieta, heces y orina se ana-
liz6 mediante GC-MS.

Resultados: La dieta A presentd mayor contenido de CML
que la B (15,72 vs. 6,62 mg/100g proteina), lo que condu-
jo a una ingesta mayor (11,29 vs. 5,37 mg/dia). La excrecion
fecal también se incrementd tras el consumo de la dieta A
(8,52 vs. 1,23 mg/dia), suponiendo el 31,2% de la ingesta,
frente al 22,9% en el caso de la dieta B. La eliminacion uri-
naria fue similar en ambos casos (1,63 vs. 1,30 mg/dia).

Conclusiones: Los nuevos habitos alimentarios de los ado-
lescentes suponen una elevada ingesta de CML que, si
no se transforma en otros compuestos por accion bac-
teriana, podria absorberse, lo que merece atencion
dado que el compuesto se relaciona con el desarrollo/ evo-
lucidon de enfermedades degenerativas (diabetes, os-
teoporosis, aterosclerosis, etc.).

ELl] Elindice de Masa Corporal se ve
influenciado por la distribucion de las
comidas en los adolescentes madrilenos.
Estudio AFINOS

Veses A’, Gomez-Martinez S', Zapatera B, Pozo T,
Martinez-Gomez D1,2, Marcos A1

*Grupo de Inmunonutricién del Departamento de Metabolismo
y Nutricion del Instituto del Frio. IF-ICTAN. Consejo Superior de
Investigaciones Cientificas. 2Departamento de Educacion Fisi-
ca, Deporte y Motricidad Humana. Facultad de Formacion del Pro-
fesorado y Educacion. Universidad Autonoma de Madrid.

Introduccidn: La adolescencia es un periodo critico en la
instauracion de habitos alimentarios que pueden influir a
corto y largo plazo en la salud del individuo.

Objetivo: Evaluar los habitos alimentarios de una mues-
tra del estudio AFINOS - resultados preliminares.

Sujetos y métodos: Una sub-muestra de 158 de los 2.000
adolescentes de edades comprendidas entre 13-16 afios
(chicas 76 y chicos 82), enrolados en el proyecto AFINOS
y pertenecientes a una zona periurbana de Madrid. La dis-
tribucién de toma de alimentos al dia fue valorado mediante
encuesta y se calcul6 el indice de masa corporal (IMC)
a partir de las mediciones del peso y la talla.

Resultados: 89,2% de los adolescentes desayuna, 72,2%
toma algo a media mafiana, 100% almuerza, 81% me-
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rienda y 98,7% cena. Se observan diferencias significa-
tivas (p=0,013) en el porcentaje de chicas y chicos que
consumen el desayuno (82,9% y 95,1%, respectivamente).
Las chicas presentan valores de IMC significativamente
mayores (p=0,005) en el grupo que no desayuna frente
al que silo hace (23,7+3,6 vs. 21,2+2,7 kg/m?). Por eda-
des, se ha observado que en especial las chicas de 13
afios que omiten el desayuno presentan un IMC mayor
(p=0,039) que las que desayunan (25,1+3,9 vs.
20,7+2,6 kg/m?). Los chicos de 15 afios que omiten la me-
rienda y los de 16 afios que eliminan la toma de media
mafana presentan un IMC mas elevado (27,0+2,3 vs.
20,0+2,2 kg/m?, p<0,001 y 25,9+5,2 vs. 21,4+3,1 kg/m?,
p=0,008, respectivamente) que sus homdlogos que in-
gieren dichas tomas.

Conclusion: La omision de comidas durante el dia con el
erréneo objetivo de mantener o disminuir el peso en la ado-
lescencia depende del sexo y la edad (las chicas de-
sarrollan habitos inadecuados en edades mas tempranas).
Por ello, es importante hacer hincapié en el desarrollo de
estrategias nutricionales en esta etapa.

¢ Se afecta la disponibilidad del calcio
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Introduccion: Una de las mejores estrategias para prevenir
la osteoporosis y el riesgo de fracturas es maximizar el
pico de masa 6sea durante la adolescencia. Para ello, es
esencial no sélo un aporte adecuado de calcio en la die-
ta, sino que éste sea altamente disponible. Los habitos
alimentarios actuales de los adolescentes se caracterizan
por un consumo elevado de alimentos muy procesados
(fast foods, snaks, fritos...), todos ellos ricos en produc-
tos de la reaccion de Maillard (PRM) que pueden mermar
la utilizacion de la proteina y los minerales de la dieta.

Objetivos: Valorar si el consumo elevado de PRM afec-
ta a la utilizacion digestiva y metabdlica del calcio en ado-
lescentes.

Material y métodos: Se realizé una intervencién nutricio-
nal de tipo longitudinal cruzado en la que adolescentes
varones sanos (11-14 afos, n=20) consumieron dos die-
tas isoenergéticas durante periodos de 14 dias: la dieta
blanca (DB), exenta en lo posible de alimentos altamen-
te procesados y de todos aquellos de elevado contenido
en productos pardos o PRM y la dieta marrén (DM), rica
en fritos, tostados, rebozados y otros alimentos ricos en

PRM como el chocolate. Al final de cada periodo se rea-
lizo un ensayo de balance de 3 dias y se recogieron mues-
tras de orina y sangre para el andlisis de marcadores del
metabolismo éseo.

Resultados.
Calcio (mg/d) Dieta blanca Dieta marron
Ingesta 1027+36 101921
Excrecién fecal 546+49 583+39
Excrecidn urinaria 64,2+8,0 52,0+7,4
Absorcion 48150 436+37
Retencién 416+51 384+36

El consumo elevado de PRM no afecto significativamen-
te la digestibilidad ni la biodisponibilidad del calcio de la
dieta en los adolescentes. El calcio sérico y la hormona
paratiroidea tampoco se modificaron. Sin embargo, se ob-
servo un descenso significativo de la desoxipiridinolina en
orina tras el consumo de la DM comparado con la DB, que,
en esta edad, podria indicar un menor remodelado dseo.

Bi] Comparacién del perfil calérico
declarado en los ciclos de menus vs analisis
fisico-quimico en laboratorio. Programa de
comedores escolares de la Comunidad de
Madrid (CM)
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Introduccion: La Consejeria de Educacion de la CM en el
afio 2000 considerd necesario planificar y regular las con-
diciones que debian reunir los menus que se sirven en
los comedores de los colegios publicos de la Comunidad.
La FEN junto con el Departamento de Nutricién de la UCM
fueron los encargados de elaborar las bases nutricionales
para desarrollar la Normativa (BOCM 24-05-01, 10-09-02,
14-09-05, 27-02-09) y de realizar los seguimientos.

Objetivo: Estudio de los ciclos de menus facilitados a las
familias y cotejo del perfil caldrico de estos con el anali-
sis fisico-quimico en laboratorio del menu recogido.

Material y método: Hasta la fecha, se han visitado 465 co-
medores —en los que realizan la comida aproximadamente
100.000 alumnos—.

Se ha realizado un estudio piloto con las visitas realiza-

das durante los afios 2007 y 2008 (104 comedores), du-
rante las que se recogio el ciclo de menus entregado a
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las familias y la comida servida para su analisis fisico-qui-
mico (Kjeldahl, Soxhlet y cromatografia gaseosa).

Resultados: La muestra final qued6 compuesta por 70 cen-
tros. El 78,6% servian a los escolares el menu que indi-
caba el ciclo y de estos un 61,4% indicaban la energia y
el perfil calérico diario del menu.

Tabla 1. Descripcion de la muestra

N.2 de centros

Diaria 43
Diaria incompleta 9

Coincidencia del menu recogido con
el indicado en el ciclo de mends

Semanal/mensual/otros 16

Valoracion
nutricional del
ciclo

Sin valoracion nutricional 2
Modificacion del postre
o complemento 14
Otros cambios en el menu
(12, 22 plato, guarnicion...) 5
Nulos 15
TOTAL 104

El estudio de la comparacion de los perfiles caldricos de-
clarados en el ciclo de menus y de los resultados anali-
ticos mostré una gran dispersion.

Tabla 2. Diferencia entre el perfil calérico indicado en el
ciclo de menus y el obtenido analiticamente

Diferencia | roteinas Lipidos  Hidratos de
(%) (%) carbono (%)
Minima-maxima 0,0 - 26,8 0,1-21,6 0,0-32,7
Media 5,3 8,9 1.1
PS0 33 84 10,4

Conclusion: A la vista de los resultados obtenidos se com-
prueba que se debe seguir trabajando con las empresas
de restauracion para mejorar sus conocimientos en ma-
teria de nutricion.

Efecto de la practica deportiva sobre la
composicion corporal determinada por
antropometria o BIA en adolescentes

Chamorro C', Sanchez C?, Aranda P?, Ldpez-Jurado M?,
Llopis /2

'IES Levante, Algeciras (Cadiz). 2 Departamento Fisiologia, Fa-
cultad de Farmacia, Campus Cartuja, Universidad de Granada,
18071 Granada.

La adolescencia por ser una etapa especial con carac-
teristicas fisioldgicas y psicoldgicas propias, precisa de
una evaluacion detallada del estado nutricional para evi-
tar la obesidad o anorexia.
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Objetivo: Estudiar en adolescentes la repercusion del tiem-
po dedicado a la practica de deporte sobre la composi-
cion corporal determinada por diferentes métodos.

Material y método: La poblacion estuvo constituida por
1.025 adolescentes escolarizados (481 hombres y 544 mu-
jeres), con edades entre 12 y 18 afos. La composicion
corporal se determind por antropometria y andlisis de
bioimpedancia aplicando en ambos caso diferentes
ecuaciones. Se evalu¢ la diferencia entre los métodos (con-
cordancia) mediante el andlisis de Blad y Altman. Las ho-
ras dedicadas al ejercicio fisico se obtuvieron mediante
cuestionario.

Resultados: La practica deportiva disminuyo el sobrepe-
S0 en un 2% y la obesidad en un 8.3%. Independiente-
mente del método usado, la practica de deporte produ-
ce descensos significativos del % de grasa corporal (MG)
e incrementos significativos de la masa libre de grasa
(MLG) y agua corporal total (p<0,05). Estos cambios au-
mentan al incrementar las horas dedicadas a la practica
deportiva. Los descensos en la MG fueron superiores al
8% y los incrementos en la MLG superiores al 7% en los
adolescentes que superaron las 3h/semana.

Conclusion. Aungue no se observan diferencias entre los
resultados obtenidos por los diferentes métodos y los co-
eficientes de correlacion entre las medidas utilizadas (an-
tropometria o bioimpedancia) para calcular la MG y la MLG
son altos (r=0,887 y r=0,934 respectivamente) la con-
cordancia entre métodos es baja (P<0,05).

EJ Valoracion del estado cardiovascular en
un colectivo adolescente de un area
mediterranea de ambito rural

Ldpez JF', Avilés M', Pérez-Ldpez M?, Fardy PS?,
Pérez-Llamas F', Zamora S’

"Dpto. de Fisiologia. Universidad de Murcia. 2 Ayuntamiento de
Moratalla (Murcia). *Queen’s Collage de New York (USA); Cen-
tro de Trabajo: Dpto. de Fisiologia. Universidad de Murcia. Cam-
pus de Espinardo, 30100 Murcia.
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Objetivo: Estudiar el estado cardiovascular en un colec-
tivo adolescente de un area de ambito rural de la Regién
de Murcia, una de las Comunidades Auténomas de Es-
paha con mayor incidencia de enfermedades cardio-
vasculares, con el fin de valorar la necesidad de aplicar
estrategias que reduzcan sus factores de riesgo cardio-
vascular.

Material y métodos. Estudio transversal realizado en una
muestra representativa (75%) del Término Municipal de
Moratalla (Murcia), formada por 236 adolescentes de am-
bos sexos (136 mujeres y 100 varones), de 14,3+1,6 afos
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y con un rango de 12 a 17 afios. Se llevaron a cabo las
siguientes medidas: presion arterial sistdlica, presion ar-
terial diastdlica, peso, talla, perimetros de cintura y cadera,
pliegues cutaneos, porcentaje de grasa corporal y con-
centraciones plasmaticas en ayunas de triglicéridos, co-
lesterol total, HDL-colesterol, LDL-colesterol, glucosa e
insulina. Se han considerado como factores de riesgo car-
diovascular aquellos valores que sobrepasan el limite o
rango de normalidad de los citados parametros.

Resultados. Los valores medios de los parametros ana-
lizados se encontraron dentro del limite o rango de nor-
malidad correspondiente. No obstante, el 29,6% de los
chicos y el 5,2% de las chicas presentaron hipertension.
En ambos sexos, el sobrepeso/ obesidad estuvo presente
en el 23% del colectivo. Asi mismo, el 10,1% de los chi-
cosy el 7,4% de las chicas fueron obesos, segun el Con-
senso de la SEEDO (2007). Segun los criterios del Cole
y cols. (2000), los porcentajes de sobrepeso y obesidad
fueron notablemente superiores.

Conclusiones. El estudio muestra la necesidad de apli-
car, en los adolescentes murcianos de ambito rural, es-
trategias dirigidas a fomentar una mayor actividad fisica
y a mejorar la educacion en habitos de vida saludables,
como el programa “Physical Activity Teenage Health”
(PATH), lo que favoreceria la reduccion del peso corpo-
ral y de la presion arterial, entre otros factores de riesgo
cardiovascular.

EJ Estudio mediante electroforesis capilar
del ritmo circadiano de nucleotidos en leche
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Objetivo: Estudiar la posible existencia de un ritmo cir-
cadiano de los nucleétidos presentes en la leche mater-
na, mediante electroforesis capilar.

Meétodos: Se recogieron muestras de madres lactantes sa-
nas de edades comprendidas entre 25-35 afos, una vez
establecida la lactancia durante un minimo de un mes. La
recogida de las muestras se llevo a cabo cada 4 horas
durante un dia completo de lactancia. Las muestras fue-
ron almacenadas a —20 °C. El proceso de determinacion
se llevo por duplicado y tras hidrolisis acida vy filtracion por
filtros Millex con un tamafio de poro de 0,45 pm, se ana-
lizaron las muestras mediante electroforesis capilar, mo-
delo P/ACE MDQ 5510 (Beckman Coulter®), formado por

un sistema de separacion alcalina con silica y con un ran-
go de deteccion de 190-300 nm.

Resultados: Todos los nucledtidos, a excepcion de uridi-
na 5’monofosfato, tienen un ritmo circadiano en la leche
materna madura. Los valores maximos de secrecion en
leche humana se producen durante el periodo nocturno
en los nucledtidos uridina 5’'monofosfato, adenosina
5’'monofosfato y guanosina 5’monofosfato. En la leche ma-
terna durante el periodo diurno se alcanzan los maximos
valores de los nucledtidos citidina 5’monofosfato, timidi-
na 5’monofosfato e inosina 5’monofosfato. Se observa-
ron diferencias significativas entre los valores del MESOR
y acrofase de cada nucledétido (P<0,05).

Conclusion: Este estudio muestra la presencia de un rit-
mo circadiano en los nucleétidos de la leche humana ma-
dura. Estas diferencias dia/ noche deben ser tenidas en
consideracion a la hora de la elaboracion de férmulas in-
fantiles, al objeto de acercarlas mas a la leche materna,
patrén indiscutible de referencia.

K Herramientas para la valoracion del
menu escolar en la Comunidad de Madrid

Belmonte S, Robledo F, Ramirez J, Izquierdo M, Moreno S,
Rivero A

Instituto de Nutricion y Trastornos Alimentarios de la Comunidad
de Madrid. ¢/ Maestro Vives n.? 2, 5.2 Planta. 28009 Madrid.
susana.belmonte @ salud.madrid.org

Introduccion: Cada vez mas escolares, alrededor del 35%,
de la Comunidad de Madrid realizan la comida principal
del dia en el centro educativo debido a la larga distancia
al domicilio familiar, los nuevos sistemas de organizacion
familiar y la incorporacion de la mujer al mercado laboral.

La edad escolar es una etapa decisiva tanto para pro-
porcionar un aporte adecuado de energia y nutrientes y
garantizar un buen estado nutricional, como para instaurar
unos habitos alimentarios que se mantengan en la edad
adulta. En este sentido la funcién educativa del comedor
escolar debe servir para fomentar una dieta variada y equi-
librada y la diversidad gastrondmica, cuidando la textu-
ra y la forma de presentacion de los platos.

En esta linea de actuacién, es imprescindible conocer qué
comen los nifos en la escuela y su complementariedad
con lo que se consume en el hogar, para poder disefiar
estrategias de intervencion dirigidas a modificar, si es ne-
cesario, las pautas de consumo.

Metodologia: Partiendo de un protocolo de valoracién nu-
tricional que se desarrollo en la Comunidad de Madrid en
1998, desde el INUTCAM se ha disehado una herramienta
informatica para evaluar el menu que consumen los ni-
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flos en el comedor escolar. La aplicacion esta disefiada
para que desde el colegio o la empresa de restauracion,
introduzcan los menus diarios de un mes y puedan au-
toevaluarse. Posteriormente, desde el Instituto, se reali-
za la valoracion nutricional y se emite informe “correcto”
o0 “incorrecto” y se envia al colegio, junto con las suge-
rencias de modificacion si las hubiera.

Resultados:

— Desarrollo de la herramienta informatica que se pondra
a disposicion de los colegios de la Comunidad de Madrid.

— Elaboracién de la guia de utilizacion de la aplicacion.

— Elaboracion de la “guia practica para la planificacion del
menu escolar” dirigida al personal que prepara los me-
nus de los colegios.

Conclusiones: la puesta en marcha de esta aplicacion in-
formatica es una herramienta facilitadora para la planifi-
cacion del menu escolar para empresas y colegios.

Campaia del desayuno saludable
en colegios de la Comunidad de Madrid

Belmonte S, Robledo F, Moreno S, Ramirez J, Izquierdo M,
Rivero A

Instituto de Nutricion y Trastornos Alimentarios de la Comunidad
de Madrid. ¢/ Maestro Vives, n.2 2, 5.2 Planta. 28009 Madrid.
felix.robledo @salud.madrid.org

Realizar un desayuno adecuado permite conseguir un op-
timo rendimiento fisico e intelectual y equilibrar el apor-
te energético y nutricional diario. Su practica se asocia,
ademas, a la consecucién y mantenimiento del normopeso.
A pesar de esto, diferentes estudios muestran una ten-
dencia a realizar desayunos cada vez mas ligeros o in-
cluso a omitirlos.

Por estos motivos la Comunidad de Madrid, ha disefa-
do la campana “Desayunos Saludables. 12 Desayuna, des-
pués, jcomete el dia!”. Con el objetivo de fomentar el des-
ayuno saludable en la comunidad escolar de la Comuni-
dad de Madrid mejorando el conocimiento de los alum-
nos/ as acerca del desayuno, fomentando su practica y
dotando a familiares y profesorado de los conocimientos
necesarios para reforzar este habito en los escolares.

Metodologia: La campana, dirigida a alumnos/ as de 1°" a
6° de Educacién Primaria, con adaptaciones a cada ci-
clo educativo con actividades diferentes en funcién de la
edad de los alumnos/ as a los que se dirige.

El proyecto incluye sesiones tedrico-practicas para fa-
miliares y profesorado. En la campafa se emplean dis-
tintos materiales que se entregan a los alumnos/ as, fa-
miliares y profesorado. Para facilitar la tarea de los pro-
fesionales implicados en actividades de educacion para
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la salud de los diferentes ambitos, se ha elaborado un ma-
nual de apoyo que describe el proyecto e incorpora todo
el material necesario.

Colaboraciones: En el desarrollo de la campana colabo-
ran distintos organismos pertenecientes a las Conseje-
rias de Sanidad, Economia y Consumo, y Educacién de
la Comunidad de Madrid, las Concejalias y Servicios
de Salud de los Ayuntamientos, y la industria alimenta-
ria de Madrid.

Resultados y conclusiones: La participacion ha aumenta-
do de manera importante, de 825 alumnos/as en 2002-2003
a 14.000 en 2006-07 y 24.000 escolares 2007-2008.

El 100% de los profesionales participantes valoran la ac-
tividad satisfactoria o muy satisfactoriamente.

EE Adherencia a la dieta mediterranea en
adolescentes de un area rural de la
Comunidad Auténoma de Murcia

Baraza JC, Garcia-Prieto MD, Zapata AB, Garaulet M,
Pérez-Llamas F, Zamora S

Departamento de Fisiologia. Universidad de Murcia. Campus de
30100 Espinardo (Murcia).

jcbaraza@um.es

Introduccion: La dieta mediterranea (DM) es considera-
da un modelo de alimentacion saludable, y su alta ad-
herencia se relaciona con una menor incidencia de en-
fermedades cronicas.

Objetivos: Valorar los habitos alimentarios y la adecua-
cion a la Dieta Mediterranea (DM) en adolescentes de un
area rural de la Region de Murcia.

Material y métodos: Se han estudiado 101 adolescentes
(48 mujeres y 51 varones), con edades entre 15-18 afos,
del Término Municipal de Fuente Alamo (Murcia). Se ha me-
dido: peso, talla, y perimetros de cintura y cadera. Se ha
realizado un registro dietético de siete dias y un cuestio-
nario de frecuencia de consumo de alimentos. Para eva-
luar la calidad de la dieta, se han utilizado los indices de
adecuacion a la DM: “Mediterranean Diet Score” (MDS),
basado en nueve variables relacionadas con las caracte-
risticas de la DM, y el “Healthy Diet Indicator” (HDI), basado
en las guias de la OMS, para la prevencion de enferme-
dades cronicas, ambos con un rango de 0 a 9 puntos.

Resultados y Discusion: El valor medio de MDS fue 3,64+1,45,
y el de HDI fue de 2,59+1,11, no observandose diferen-
cias estadisticamente significativas entre sexos. Tan
s6lo un 7% de los adolescentes presentaron valores de
ambos indices > 5. EI MDS se correlaciond significativa-
mente con el perimetro de la cintura (r=—0,207; P=0,038),
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pero no el HDI. Las variables que mas contribuyeron a in-
crementar el HDI fueron carbohidratos simples y grasa po-
linsaturada, y las que menos, fibra y legumbres. Mientras
que al MDS, todas las variables contribuyen en porcen-
tajes similares.

Conclusiones. Los adolescentes estudiados presentaron
habitos alimentarios alejados del modelo de dieta salu-
dable, y una muy baja adherencia a la DM. El MDS pue-
de ser considerado como un indice predictor de riesgo car-
diovascular, pero no de sobrepeso/ obesidad en adoles-
centes.

Alimentacién infantil: consejos
practicos desde la oficina de farmacia

Santamaria A, Andrés A, Mestre E, Pare A, Pardo C, Tribo G,
Villalba A

Grupo de Trabajo de Alimentacion Infantil. Vocalia de Alimentacion
del Colegio Oficial de Farmacéuticos de Barcelona.
formacio @ cofb.net

Introduccion: El farmacéutico comunitario es un profesional
sanitario importante para informacion y consejo en ali-
mentacion infantil. De facil accesibilidad para la poblacion
ya que en la oficina de Farmacia es donde se dispensan
buena parte de los alimentos destinados a lactantes y a
nifos de corta edad. Desde la Vocalia de Alimentacion del
Colegio de Farmacéuticos de Barcelona se ha creado un
Grupo de Trabajo de Alimentacion infantil.

Objetivo: Ofrecer a las Oficinas de Farmacia informacion
practica y actualizada que resulte de utilidad en la acti-
vidad diaria.

Material y métodos: Elaboracion de fichas informativas para
el farmacéutico/ a y consumidores (alimentacion del lac-
tante sano y problemas gastrointestinales que pueden apa-
recer en los primeros meses de vida). Incidencia sobre
el grupo de edad comprendido entre los 0 y los 3 afos
de vida, especialmente desde el nacimiento hasta los
1,5-2 afos, cuando se da practicamente por finalizada la
diversificacion alimentaria. Se prevé que el acceso a los
mismos se realice a través de la web del COF de Bar-
celona (www.farmaceuticonline.com) y que cada oficina
de Farmacia pueda personalizar la documentacion in-
cluyendo imagenes tipo logo o consejos practicos.

Resultados: Se han disefiado los contenidos de las fichas
destinadas a la oficina de farmacia. La primera hace re-
ferencia a la alimentacién de los lactantes de 0 a 6 me-
ses, y se habla de consejos practicos sobre la lactancia
materna, las leches 1y 2 destinadas a lactantes sanos
y los pequerios trastornos digestivos. En la segunda ficha
(lactantes de 6 a 12 meses) se profundiza en la diversi-
ficacion alimentaria y las intolerancias y alergias alimen-

tarias, y en la tercera en la introduccién de la leche de vaca
y en el inicio de la instauracion de los habitos alimentarios.

Conclusiones: La utilizacion de la web del COF de Bar-
celona podra ser de gran utilidad para conseguir la
maxima difusion de los materiales y el conocimiento de
las ultimas tendencias en el campo de la alimentacion in-
fantil.

NUTRICION Y EDAD AVANZADA

5] Alimentacién y riesgo de malnutricién
en personas mayores no institucionalizadas

Ferndndez MP?, Rafales L', Moral ML', Gomez MD",

Padrd L2, Farré R?

"Equipo de Atencién Primaria, Encants, Barcelona. 2 Fundacié
CESNID

Ipadro@cesnid.es

La vejez conlleva problemas fisicos, fisioldgicos y eco-
némicos que pueden comprometer el estado nutricional.

El estudio tiene por objeto realizar una prueba piloto como
ensayo para un proyecto de evaluacion de la situacion ali-
mentaria y riesgo de malnutricion en personas mayores
no institucionalizadas, residentes en Barcelona.

Material y métodos: Muestra: Mayores de 65 ahos (38
hombres y 72 mujeres) pacientes del equipo de atencion
primaria “Encants”.

Metodologia: Cribado del estado nutricional mediante el
test Mininutritional Assessment (MNA), encuesta sobre
habitos alimentarios, estado de la dentadura, habitos de
compra y preparacién de las comidas y consumo de far-
macos.

Resultados: Un 33% (7 hombres y 29 mujeres) de los en-
cuestados presentan riesgo de malnutricion segun el test
MNA. Declaran mantener su peso: hombres (80%) y mu-
jeres (70%). Practicamente la mitad de la muestra ma-
nifiesta tener la dentadura en buen estado.

Dos tercios de la personas sin riesgo de malnutricion rea-
lizan tres comidas al dia, mientras que en las personas
en riesgo solo la mitad.

En la eleccion de los alimentos proteicos parece influir la
textura (pescado), factores econdmicos (pollo y huevos)
y a la tradicion legumbres. Un 63,5% de la poblacion sin
riesgo consume 5 vasos agua/ dia, reduciéndose a la mi-
tad en la poblacién en riesgo. Aunque mas del 90% de
la poblacion consume leche, sélo un 36% manifiesta to-
mar dos 0 mas raciones diarias.
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El régimen dietético mas frecuente es pobre o sin sal, acor-
de con el tipo de farmacos consumidos, entre los que pre-
dominan antihipertensivos y diuréticos, seguidos de
analgésicos, protectores de estomago e hipolipemiantes.

Conclusion: El mantenimiento de peso y valores del IMC
en los intervalos de normalidad no son indicadores fiables
del estado nutricional, lo que aconseja realizar periédi-
camente un test de cribado y una analitica basica (albu-
mina, recuento de linfocitos y colesterol).

Frecuencia de consumo de alimentos en
una poblacidn geriatrica residente en distinto
contexto en la Comunidad de Murcia

Aguilera B, Oliveras M2J, Muros J, Lopez H, Villalon M
Departamento de Nutricion y Bromatologia. Facultad de Farmacia.
Campus Universitario de Cartuja. 18071 Granada.
baguilera27 @hotmail.com

Introduccion: Numerosos factores sociales influyen en los
hébitos nutricionales del anciano. Muchos de ellos se ali-
mentan de forma inadecuada por desconocimiento de los
alimentos que les son mas necesarios o la frecuencia con
la que deben consumirlos. Otros sufren algun tipo de dis-
capacidad, que motiva un aislamiento social y una ten-
dencia a realizar comidas faciles y ligeras.

Objetivos: Evaluar la frecuencia en el consumo de ali-
mentos esenciales, en una poblacién geriatrica que vive
en diferente situacion: un grupo residente en su domici-
lio y otro institucionalizado.

Método: La poblacion estudiada esta constituida por 235
personas mayores de 65 afos divididos en dos grupos:
122 residentes en su domicilio y 113 institucionalizados.
Se realiz6 un Estudio Observacional Descriptivo mediante
la aplicacién del cuestionario MNA (Mini Nutritional
Assessment) para determinar su estado nutricional y una
determinacién de la ingesta alimenticia diaria a través de
la “encuesta de registro de consumo de alimentos”.

Resultados: En la poblacion residente en su domicilio en-
contramos: un 67,2% que toma al menos un lacteo al dia,
un 62,3% consume frutas o verduras al menos dos ve-
ces al diay un 68,85% legumbres y huevos dos veces a
la semana. Estos resultados son superiores (p<0,05) en
la poblacion institucionalizada con unos valores de
82,3%; 84,07% y 86,72% respectivamente. Referente a
la ingesta de carne o pescado una vez al dia, no se en-
cuentra diferencia (p>0,05) entre ambos grupos, con un
valor de 60,18% en los institucionalizados y un 63,11%
en los residentes en su domicilio.

Conclusiones: los ancianos institucionalizados presentan
un estado nutricional mas satisfactorio , consecuencia de
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unos mejores habitos alimentarios motivados por una pla-
nificacion previa de los menus por parte del servicio de
dietética de estos centros geriatricos.

K Valor nutricional de los mends de
residencias publicas para personas mayores
de la region de Murcia. Estrategias de mejora

Sanchez-Campillo M, Torralba C, Martinez-Tomas R,

Cataldn S, Pérez-Llamas F, Zamora S

Departamento de Fisiologia. Facultad de Biologia. Universidad
de Murcia. Campus de Espinardo 30100, Murcia.
frapella@um.es

Las personas mayores constituyen uno de los grupos de
mayor riesgo de sufrir desequilibrios y carencias nutri-
cionales en los paises desarrollados. La dieta tiene gran
influencia en el estado de salud y en la prevencion de en-
fermedades.

Objetivos Se ha valorado nutricionalmente los menus de
las residencias publicas de mayores de la Region de Mur-
cia, con el objetivo de estudiar su adecuacion a las re-
comendaciones y buscar posibles estrategias que mejo-
ren su alimentacion.

Material y métodos: Se han estudiado un total de 252 me-
nus ofertados en seis residencias publicas para personas
mayores del Instituto Murciano de Accion Social (IMAS).
Se ha valorado el contenido de energia y su distribucién
en macronutrientes, la calidad de la grasa y el aporte de
colesterol, asi como el contenido de fibra. Los resultados
obtenidos se han comparado con las recomendaciones
especificas de personas mayores.

Resultados y discusion: El aporte energético medio de los
menus supera ampliamente las cantidades recomenda-
das (130%), su distribucion energética fue adecuada en
proteinas (14% de la energia total), deficitario en carbo-
hidratos (46%) y excesiva en lipidos (40%), aunque la ca-
lidad de esta grasa, es decir el porcentaje de acidos gra-
sos saturados, monoinsaturados y poliinsaturados, se ajus-
ta a los aconsejados. El contenido de vitaminas y mine-
rales es suficiente para cubrir las recomendaciones, ex-
cepto el de vitaminas Ay D, zinc y magnesio. El aporte
medio de fibra es inferior y el de colesterol superior a las
recomendaciones.

Conclusiones: Los menus estudiados cumplen en gene-
ral con las recomendaciones, aunque es necesario des-
arrollar algunas estrategias para mejorar su valor nutricional:
reducir el contenido de grasa y colesterol e incrementar
los hidratos de carbono y fibra, sustituir algunos de los pla-
tos con carnes rojas por legumbres y cereales integrales
y finalmente, sustituir los lacteos enteros por semidesna-
tados y enriquecidos en vitaminas Ay D.
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Cémo mejorar la alimentacién de las
personas mayores institucionalizadas
mediante una mayor adhesion a la dieta
mediterranea

Sanchez-Campillo M, Torralba C, Gonzalez-Silvera D,

Herrero E, Pérez-Llamas F, Zamora S

Departamento de Fisiologia. Universidad de Murcia. Campus de
Espinardo 30100, Murcia (Espana).

frapella@um.es

Introduccion: La Dieta Mediterranea (DM) se considera
un modelo saludable de alimentacion relacionado con la
reduccion de enfermedades crénicas y mortalidad y
esta constituida por varios grupos de alimentos que ac-
tuan de forma sinérgica promoviendo la salud.

Objetivos: Estudiar la oferta dietética en personas mayores
institucionalizadas para valorar y mejorar en lo posible su
adherencia a la DM.

Material y métodos: Se han estudiado 252 menus oferta-
dos en seis residencias publicas para mayores del Institu-
to Murciano de Accién Social (IMAS) de la Region de Mur-
cia. Se ha evaluado su adherencia a la DM mediante el cal-
culo de un indice basado en las caracteristicas de la DM di-
sefiado por Panagiotakos y col. (2005), que incluye 11 va-
riables valoradas de 0 a 5 puntos cada una. Se valor6 la fre-
cuencia de consumo mensual de cereales integrales, pa-
tatas, frutas, verduras, legumbres, pescados, carnes rojas,
aves, lacteos enteros, aceite de oliva y bebidas alcohdlicas.
La escala de adherencia considerada es: Baja: 0-20 pun-
tos; Media: 21-35 puntos; Alta: 36-55 puntos.

Resultados y discusion: Tanto el valor medio de los menus
de las seis residencias, como el de cada una de ellas, pre-
senta una adherencia de grado medio a la DM (30,8 pun-
tos), estando el rango comprendido entre 29 a 33 puntos.
Las variables que contribuyeron mas positivamente al indice
fueron la alta oferta de frutas y verduras y el uso culinario
del aceite de oliva; y las que contribuyeron negativamente
fueron la escasa o nula oferta de cereales integrales, lac-
teos desnatados y vino, y la elevada de carnes rojas.

Conclusiones: Las sugerencias para aumentar la adhe-
rencia a la DM de los menus estudiados serian sustituir
platos de carnes rojas por legumbres, pan y cereales re-
finados por integrales, lacteos enteros por semi o des-
natados, y de forma opcional y moderada incluir vino tin-
to en la comida.

Valoracién nutricional de los mends de
una residencia de ancianos de Burgos

Munoz MP, Cavia MM, Maroto A, Minguez, M, Tejero, L,
Alonso-Torre SR

Area de Nutricién y Bromatologia. Facultad de Ciencias. Uni-
versidad de Burgos.
salonso@ubu.es

Introduccion: La poblacién mayor ha aumentado en los
ultimos ahos y se considera un grupo de riesgo. Muchos
de ellos hacen uso de la alimentacion colectiva y es im-
portante que suministre una dieta equilibrada y adecua-
da para asegurar un buen estado nutricional.

Objetivo: Estudiar la ingesta de alimentos y el aporte de
nutrientes de una residencia de mayores y analizar las di-
ferencias entre los menus servidos en las distintas esta-
ciones.

Material y métodos: Se recogieron las planillas de los me-
nus servidos en la residencia durante cuatro meses, uno
de cada estacion. Se recopild informacion sobre las can-
tidades de los diferentes alimentos consumidas y de re-
cetas para una mejor estimacion del tamafio de la racién.
Para la valoracion del aporte de nutrientes se utiliz6 el pro-
grama DIAL Para el estudio estadistico se utilizd el
programa Statgraphics 5.1 Plus.

Resultados: Al evaluar el consumo de los diferentes gru-
pos de alimentos se observé que era adecuado para el
grupo de lacteos, alimentos proteicos, aceites y frutas, sien-
do bajo el de verduras y hortalizas y el de cereales y pa-
tatas. Solo se encontraron diferencias estadisticamente
significativas para el consumo de verduras de los menus
de primavera (1,4 raciones/dia) con los de verano y oto-
fo (1,8) y las raciones de citricos consumidos en prima-
vera y verano con los de otofio e invierno (p<0,05). El apor-
te energético se puede considerar adecuado aunque se
caracteriza por ser hiperlipidico y bajo en hidratos de car-
bono. El aporte de fibra es adecuado si bien el de colesterol
supera lo recomendado. Se observaron deficiencias
para el aporte de vitamina D, &cido félico, calcio, flior, mag-
nesio y cinc. No se encontraron diferencias entre los apor-
tes de los menus de las diferentes estaciones.

Conclusiones: El bajo aporte de pan y de cereales en ge-
neral asi como de verduras y hortalizas origina un des-
equilibrio en el perfil calérico de los menus servidos.

EEd Alimentacién de nuestros mayores:
Consejos practicos desde la oficina de farmacia

Puigdueta I, Andrés A, Iracheta M, Mestre E, Torres L

Grupo de Trabajo de Personas Mayores de la Vocalia de Ali-
mentacion del Colegio Oficial de Farmacéuticos de Barcelona.
Girona, 64-66. 08009 Barcelona.

formacio @ cofb.net

Introduccion: El farmacéutico es uno de los profesiona-
les sanitarios de facil accesibilidad para la poblacion en
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general, a la hora de solicitar informacién y consejos so-
bre temas relacionados con la salud, y entre ellos sobre
alimentacion saludable. Para la gente mayor ademas es
un profesional de referencia en la dispensacion de me-
dicamentos que este grupo de poblacién suele consumir.
Por esta razén, es importante que el farmacéutico dis-
ponga de datos que le permitan conocer las necesida-
des nutricionales y dietéticas de las personas mayores
de 60 afios, un importante grupo de ellas de vida activa,
y otro grupo mas sedentario y con problemas de salud.
En funciéon de esto, desde la Vocalia de Alimentacion del
Colegio de Farmacéuticos de Barcelona se ha creado re-
cientemente un Grupo de Trabajo sobre personas ma-
yores.

Objetivo: Ofrecer a las Oficinas de Farmacia informacion
practica y actualizada que resulte de utilidad en la acti-
vidad diaria del profesional farmacéutico en relacion a este
grupo de poblacion.

Material y métodos: La actividad del Grupo de Traba-
jo se centrara en: Investigacion de las necesidades del
farmacéutico comunitario en el conocimiento de lo re-
lativo a la alimentacion de las personas mayores. Re-
copilacion de informacion bibliografica de estudios de
investigacion y publicaciones relativas a este grupo de
edad.

Resultados: Elaboracion de un documento con consejos
generales para mejorar la alimentacion, recomendacio-
nes de acuerdo con la variabilidad de requerimientos, y
consejos relacionados con las posibles interacciones ali-
mento/ medicamento (medicamentos de consumo mas ha-
bitual) para evitarlas o mejorarlas.

Conclusiones: Para conseguir la maxima difusién de los
materiales se prevé que el acceso a los mismos se rea-
lice a través de la Web del COF de Barcelona (www.far-
maceuticonline.com), y que cada Oficina de Farmacia pue-
da personalizar la documentacion incluyendo imagenes
tipo logo o consejos practicos.

Estado nutricional en pacientes
mayores en hemodialisis crénica

Ruiz-Lépez MD, Vargas C, Gonzdlez J, Artacho R

Dpto. Nutricién y Bromatologia. Facultad de Farmacia. 18071 Gra-
nada.

mdruiz@ugr.es

Los mayores de 65 anos representan 2/3 del total de pa-
cientes en tratamiento sustitutivo de la funcién renal en
Espana. Una situacion de riesgo nutricional y la desnu-
tricion al inicio de la terapia renal sustitutiva y/ o a lo lar-
go del tratamiento son factores de riesgo de hospitaliza-
cién y morbimortalidad en didlisis.
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Objetivo: Conocer el estado nutricional en 72 pacientes
(edad media 70,5+7,8 afios) que recibian tratamiento de
hemodialisis y que cumplian criterios de inclusion pre-
viamente establecidos.

Métodos: Estudio transversal, descriptivo y observacio-
nal. Se realizaron estudios antropométricos: peso, talla,
indice de masa corporal (IMC), circunferencia del brazo
(CB); parametros bioquimicos: albumina, proteinas tota-
les (PT), linfocitos totales, colesterol, PCR (tasa de ca-
tabolismo proteico); capacidad funcional: indice de Bar-
thel; capacidad cognitiva: miniexamen cognoscitivo del
Lobo; test de riesgo nutricional: mini nutritional assess-
ment test (test MNA).

Resultados: Segun el IMC y la CB la desnutricion severa
afecta a < 10% de la muestra. 20% de los pacientes pre-
sentan hipoalbuminemia, 37% niveles de colesterol inferiores
a 150 mg/dl y 34% una tasa de catabolismo proteico < 1.
Los test de capacidad funcional indican que mas del 50%
son independientes para las actividades basicas de la vida
diaria y un 14,3% presentan un deterioro mental grave. Se-
gun el test MNA un 42,8% de la muestra se encuentra en
riesgo de desnutricion y un 14,4% desnutridos.

Conclusion: El elevado riesgo nutricional encontrado co-
rrobora el interés de la utilizacion de escalas de determinacion
de riesgo nutricional, que permitan un seguimiento y/o in-
tervencion nutricional adecuada en estos pacientes.

BEId Aspectos cuali y cuantitativos de la
dieta en pacientes mayores en hemodialisis
cronica

Ruiz-Ldpez MD’, Vargas C?, Gonzélez J*, Artacho R’

" Dpto. Nutricién y Bromatologia. Facultad de Farmacia. Uni-
versidad de Granada, 18071 Granada. 2UGC S. Felipe, Jaén.
3UGC El Valle, Jaén.

mdruiz@ugr.es

Si bien las causas de desarrollar una desnutricion en el
paciente mayor hemodializado son diversas (anorexia, tras-
tornos digestivos, acidosis metabdlica, sindrome MIA, en-
fermedades agudas recurrentes...), numerosos estudios
indican que una dieta no controlada es la principal cau-
sa. La educacién nutricional en estos pacientes es esen-
cial para mejorar la didlisis, mantener un estado nutricional
6ptimo y evitar complicaciones.

Objetivo: Conocer aspectos cuali y cuantitativos de la die-
ta en 72 pacientes (edad media 70,5+7,8 anos) que re-
cibian tratamiento de hemodialisis y que cumplian crite-
rios de inclusién previamente establecidos.

Métodos: Estudio transversal, descriptivo y observacio-
nal. Se ha realizado una entrevista dietética, asi como un
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registro alimentario mediante pesada de alimentos de 3
dias (uno de ellos dia de dialisis).

Resultados: El 55,7% de la poblacion realiza 3 comidas
diarias y mas del 90% comen en casa y no pican entre
horas ni suelen tener sensacion de mucho apetito. Las le-
gumbres son el grupo de alimentos preferido por un 45,7%
mientras que carnes (42,9%), verduras (12,9%) y pescados
(12,8%) son los alimentos que menos gustan.

El 97,1% siguen tratamiento dietético para la insuficien-
cia renal; un 32,9% para la dislipemia y un 32% para la
diabetes.

La ingesta caldrica es 20,046,345 kcal/ kg/ dia en hom-
bres y 19,4+6,9 kcal/ kg/ dia en mujeres. La ingesta de
proteinas es de 0,90+0,3 g/ kg en hombres y de 0,82+0,3
o/ kg en mujeres.

Conclusion: Aunque los resultados de la entrevista die-
tética reflejan unos habitos alimentarios adecuados y casi
la totalidad de la muestra indica el seguimiento de un tra-
tamiento dietético para la insuficiencia renal, los resulta-
dos de la ingesta de energia y proteinas no son ade-
cuados, lo que pone de manifiesto la importancia de la edu-
cacion nutricional en este tipo de pacientes.

EEld Seguimiento nutricional y terapeutico
del paciente geriatrico

Navarro G?, Fuentes E', Roche E?, Garcia E’

' Ciber de Diabetes y Enfermedades Metabdlicas Asociadas
(CIBERDEM). 2Unidad de Fisiologia Celular y Nutricion. 2 Uni-
dad de Bioquimica y Terapia Celular. Instituto de Bioingenieria.
Universidad Miguel Hernandez de Elche 03202.
egarcia@umh.es

Introduccion: Mas de 26.000 ilicitanos son mayores de 65
anos, el 13,07% de nuestra poblacién. El farmacéutico de
oficina de farmacia y su cercania al paciente le confiere una
ventaja sobre otros agentes sanitarios. El farmacéutico es
un punto clave en las estrategias dedicadas a la deteccion
de casos tanto de desnutricion como de sobre nutricion.

Objetivos: En primer lugar, establecer las caracteristicas
de la poblacion mas asidua a nuestra oficina de farma-
cia, la geriatrica. Disefiar un Procedimiento Normalizado
de Trabajo de Atencion farmacéutica. Elaborar una Tar-
jeta de Atencion Farmacéutica (TAF).

Material y métodos: Se realizaron tanto las entrevistas
(tests MNA, Prueba de Morisky-Green-Levine y 3 pre-
guntas acerca del conocimiento de la medicacién) como
las medidas antropométricas (cinta antropométrica, bas-
cula y tallimetro) en la oficina de farmacia. Asimismo, se
tomaron medidas de presién arterial (P.A.)

Resultados: Se procesaron los datos de 98 pacientes 34
varones y 64 mujeres que incluian el Test MNA, cuestiones
sobre el cumplimiento terapéutico y valores de glucemia
y presion arterial. La poblacién de estudio poseia mas de
64 anos cumplidos. Un 94,9% presentaban un IMC ma-
yor o igual a 23, entre los que se encuentran los mayo-
res con sobrepeso y obesidad. Este porcentaje vuelve a
ser mayor en mujeres (60 casos) que en varones (33 ca-
so0s). El 95,9% puede alimentarse sin dificultad, mientras
que el 3,0% lo hace con alguna dificultad.

Conclusiones: El 4,1% presenta malnutricion coincidien-
do con los datos a nivel nacional (3-5%). Este porcenta-
je es mas frecuentemente en mujeres (3,1%) que en va-
rones (1,0%).Los ancianos con valores mas bajos de IMC
tienen mayor riesgo de malnutricion, es decir, ambos pa-
rametros se relacionan inversamente, lo que confirma la
validez del método de screening utilizado para evaluar el
riesgo de malnutricion.

NUTRICION Y SALUD DE LA MUJER

EId Suplementos dietéticos de soja/calcio
en mujeres postmenopausicas sanas y
factores de riesgo cardiovascular

Garcia-Martin A7, Ferndndez-Luque I', Cortés-Berdonces M,
Ldpez-Huertas E? Fonolld-Joya J? Mufoz-Torres M?

1 Servicio Endocrinologia y Nutricién, H.U. San Cecilio de Gra-
nada. 2 Puleva Biotech Granada.

garciamartin_t@hotmail.com

Introduccion: Los fitoestrdgenos son componentes que es-
tructural y/ o funcionalmente se relacionan con los es-
trogenos y sus metabolitos. El calcio juega un papel es-
timulante de la lipolisis e interviene en la absorcion de los
acidos biliares. Las isoflavonas son frecuentemente in-
cluidas como suplementos dietéticos al igual que hay pro-
ductos enriquecidos con calcio. Existe una gran variedad
de resultados en ensayos clinicos de fitoestrégenos y cal-
cio en relacion con marcadores de riesgo cardiovascular.

Objetivos: Determinar la influencia de los suplementos die-
téticos de soja y calcio sobre factores de riesgo cardio-
vascular que incluyen parametros antropométricos de adi-
posidad, cifras tensionales y perfil lipidico en mujeres pos-
tmenopausicas sanas de raza caucasica.

Material y métodos: Estudio transversal de 100 mujeres
posmenopausicas estableciendo dos grupos segun el con-
sumo de suplementos dietéticos de soja y /o calcio: uno
de 28 que tomaban regularmente suplementos y otro de
72 que no. Se recogieron datos epidemioldgicos y habi-
tos diarios; valores antropométricos y exploratorios con
peso, indice de masa corporal (IMC), perimetro abdomi-
nal, impedanciometria (Tanitas®), tensién arterial sistoli-
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ca (TAS) y diastdlica (TAD) y parametros bioquimicos y
hormonales (glucemia, lipidos, funcion hepatorrenal y per-
fil gonadal). Andlisis de datos: SPSS.15, t Student y Chi-
cuadrado.

Resultados: Edad 55,84+3,8 afios, tiempo evolucion de
menopausia 6,96+4,08 anos. 17% fumadoras, 80% no fu-
madoras y 3% exfumadoras. 24% con consumo habitual
de alcohol y 76% sin consumo habitual. Actividad fisica
moderada-intensa en 64%.

Suplementos  No suplementos  Significacion

Peso (kg) 65,9+8,76 70,9+12,43 p=0,059
IMC 26,5+2,9 29,245 1 p=0,001
Perimetro

abdominal (cm) 88,4+10,75 92,01+12,42 p=0,179
% grasa corporal 36,02+5,68 37,19+6,54 p=0,409
TAS (mmHg) 119+14 128+18 p=0,013
TAD (mmHg) 74,89+9,53 79,04+13,99 p=0,153
HDL-c (mg/dl) 63,40+14,15  58,36+15,06 p=0,135
LDL-c (mg/dl) 133,81+24,86 138+31,01 p=0,441
Triglicéridos (mg/dl) 86+26 115252 p=0,001

Conclusiones: Existen modificaciones favorables clinica
y estadisticamente significativas de IMC, cifras de TAS y
niveles de triglicéridos en las mujeres postmenopausicas
sanas de nuestra muestra con consumo regular de su-
plementos de soja y/o calcio.

EEld Intervencion nutricional con un alimento
funcional enriquecido en hierro en mujeres
con predisposicidon a padecer anemia: diseio
del ensayo segun la declaracion CONSORT

Blanco-Rojo R', Pérez-Granados AM', Gonzélez-Vizcayno C?,
Vaquero MP?

" Departamento de Metabolismo y Nutricion, Instituto del Frio (IF),
Instituto de Ciencia y Tecnologia de Alimentos y Nutricién
(ICTAN), CSIC. 2Laboratorio de Analisis Clinicos Madrid Salud.
mpvaquero @if.csic.es

Introduccion: La anemia ferropénica es una de las defi-
ciencias nutricionales mas importantes y su prevencion
uno de los principales objetivos de la OMS. La mitad de
las mujeres en edad fértil en los paises en desarrollo y
hasta un 30% en los desarrollados sufren esta patologia.

Objetivo: Disefar un estudio de intervencion nutricional
con un alimento funcional para mejorar el estado de hie-
rro en mujeres jovenes segun la declaracion CONSORT
(Consolidated Standards of Reporting Trials).

Sujetos y métodos: Mujeres jovenes con bajas reservas
de hierro. Criterios de inclusiéon: edad 18-45, ferritina
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<40g/L, hemoglobina >11g/dL. Criterios de exclusion: ame-
norrea, menopausia, fumadora, embarazo, lactancia,
enfermedades relacionadas con el metabolismo del hie-
rro o alergia a componentes de los alimentos objeto del
estudio.

Ensayo de intervencién nutricional aleatorizado doble cie-
go con placebo en grupos paralelos, periodo 16 semanas.
Tomando como referencia la variabilidad de la ferritina,
para un poder estadistico de 0,80 y alfa= 0,05, el nime-
ro de voluntarias necesario debe ser de 60 por grupo.

La captacion de voluntarias se centralizé en zonas con
alto porcentaje de poblacidon femenina susceptible de pa-
decer deficiencia de hierro. Se realizaron valoraciones nu-
tricionales, antropométricas, bioquimicas y hematoldgicas
cada cuatro semanas.

Resultados: De 259 mujeres que contactaron con el gru-
po, sélo 163 realizaron el screening, y 33 fueron exclui-
das. Las 130 restantes fueron distribuidas aleatoriamente
en 2 grupos, sin diferencias significativas en niveles ba-
sales de los parametros de inclusiéon: Grupo 1, n=66, 4
excluidas antes del inicio; Grupo 2, n=64. Durante el de-
sarrollo del estudio hubo 2 abandonos en Grupo 1y nin-
guno en Grupo 2.

Conclusiones: Es factible la realizacion de un ensayo de
intervencion nutricional aleatorizado, doble ciego en
grupos paralelos con un alimento funcional durante un pe-
riodo de 16 semanas siguiendo las directrices del CON-
SORT. Es importante tener en cuenta las zonas de cap-
tacion de voluntarias, ya que de todos los sujetos con-
tactados sdlo el 48% participd en el estudio.

Ed Calidad del desayuno y consumo
de tabaco en cancer de mama

Cayuelas Rz, Garcia E', Fuentes E’, Miralles L?, Barril J?

" Ciber de Diabetes y Enfermedades Metabdlicas Asociadas
(CIBERDEM). 2Unidad de Fisiologia Celular y Nutricién. @ Uni-
dad de Toxicologia y Seguridad Quimica. Instituto de Bioinge-
nieria. Universidad Miguel Hernandez de Elche 03202.
Jose.barril@umh.es

egarcia@umh.es

Introduccion: En la aparicion del cancer de mama exis-
te una interaccion genoma, ambiente. El concepto de “am-
biente” se asocia con fumar. Sin embargo los habitos die-
téticos y el tipo de alimento que consumimos o no es el
factor medioambiental al que todos estamos permanen-
temente sometidos y tiene relevancia en la calidad de vida
y funcionamiento enddgeno celular.

Objetivos: Establecer tres grupos de alimentos (cereales,
frutas y lacteos), caracteristicos de un desayuno saludable
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(protector). Analizar la calidad total de la ingesta a lo lar-
go de la manana y media mafiana. Comparar la calidad
del desayuno entre fumadoras y no fumadoras.

Material y métodos: Participaron 29 mujeres con cancer
de mama. Los datos se recogieron en cuestionarios de
frecuencia de consumo confeccionados por Angeles
Carbajal. La calidad del desayuno se ha evaluado si-
guiendo los criterios del estudio enKid y los recomenda-
dos por la piramide de la SEN: El tratamiento estadisti-
co se ha realizado con el programa informatico Minitab15.

Resultados: De forma global, entre las mujeres que de-
sayunan, ninguna lo hace con mala o insuficiente calidad,
el 38% con calidad mejorable y el 62% con buena cali-
dad. Entre las fumadoras el 67% pueden mejorar el de-
sayuno y el 33% bien. Entre las no fumadoras el 19% son
mejorables y el 81% desayunan de forma correcta.

Tabla I. Distribucion de la calidad del desayuno

Calidad Fumadoras No Fumadoras Mujeres Todas
Buena 33% 81% 62%
Mejorable 67% 19% 38%
Insuficiente 0% 0% 0%
Mala 0% 0% 0%

Conclusiones: Se aprecia una notable incidencia del fac-
tor tabaco en la calidad del desayuno, destacando la me-
jora de la calidad entre las fumadoras y la buena calidad
entre las no fumadoras. La conclusion general es que los
patrones actuales del desayuno en mujeres fumadoras
y cancer de mama podrian mejorarse por lo que se re-
quiere una intervencién y educacion nutricional.

NUTRIGENOMICA

Rl Efecto del consumo de colesterol

y derivados carnicos enriquecidos con
himanthalia elongata sobre la peroxidacion
y la expresion génica del citocromo 4A1 en
ratas Wistar en crecimiento

Gonzalez-Torres L', Schultz A’, Olivero R®, Bastida S’,
Benedi J?, Sanchez-Muniz FJ'

" Departamento de Nutricion y Bromatologia I. Facultad de Far-
macia. Universidad Complutense. 2 Departamento de Farma-
cologia. Facultad de Farmacia. Universidad Complutense. 2 De-
partamento de Nutricion, Bromatologia y Toxicologia. Facultad
de Farmacia. Universidad de Alcala.

*frasan @farm.ucm.es

Introduccion: Las diferentes isoformas del citocromo
P450 participan activamente en diferentes mecanismos

metabdlicos y de destoxificacion. Nuestro grupo ha di-
sefiado diferentes derivados carnicos conteniendo algas
con posibles efectos hipocolesterolemiantes y antioxi-
dantes.

Objetivo: Estudiar en ratas Wistar en crecimiento la in-
fluencia del consumo de dietas conteniendo colesterol y
derivados carnicos sobre la peroxidacion y la expresion
génica del CYP4A1.

Material y métodos: 4 grupos de ratas Wistar en creci-
miento fueron mantenidas segun los criterios éticos para
la proteccion de los animales de investigacion cientifi-
cay recibieron dietas AIM-93 modificadas mediante la
adicion de 15% de carnicos reestructurados liofilizados.
El lote A ingirié carnico control; el lote B, carnico con-
trol mas agente hipercolesterolemiante (2% colesterol
y 0,4% &acido cdlico); el lote C, carnico enriquecido en
Espagueti (Himanthalia elongata) (5% en peso seco) y
el lote D, carnico enriquecido en Espagueti (5% en peso
seco) mas agente hipercolesterolemiante. Tras 5 se-
manas los animales fueron sacrificados y se determi-
nd en extractos hepaticos la peroxidacién por TBARS
y la expresion génica del CYP4A1 mediante Trans-
criptasa Reversa-Reaccion en Cadena de la Polimerasa
(RT-PCR).

Resultados: La concentracion de TBARS se elevo por el
consumo de colesterol. La expresion génica del CYP4A1
se modificé por el consumo de alga y agente hiperco-
lesterolemiante. El alga elevd la expresion génica del
CYP4AT1 en el lote C vs lote A, mientras que en el lote D
tal expresion disminuyd.

Conclusiones: El incremento de la expresion del CYP4A1
por el consumo de algas y no de colesterol se relacio-
na con el mayor aporte de acidos grasos omega-3 y di-
ferentes fotoquimicos del alga espagueti. La presencia
de algas no revierte el estrés oxidativo ni la inhibicién de
la expresion génica provocada por el colesterol y acido
célico dietético.

Agradecimientos: Subvencionado por proyecto AGL-2005-
07204-C02-01; AGL-2008-04892-C0O3-02 y Consolider-Ingenio
2010 # CSD2007-00016.

Becas: UCM (Espafia), FUNDAYACUCHO (Venezuela) y
CONACYT (México).

Olimorfismos del gen reloj period 2
(PER2) en el tratamiento dietético y
conductual de la obesidad. Asociacién con
obesidad abdominal, factores psicologicos
y porcentaje de abandono

Garaulet M2, Corbaldan MD', Madrid JA', Baraza JC', Morales
EM', Lee YC? Ordovds JM?
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Introduccion: El abandono en los tratamientos de pérdi-
da de peso continua siendo preocupante. Una mutacion
silenciosa en el gen-reloj PER2 podria estar relacionada
con factores psico-conductuales.

Objetivo: Estudio de diversos polimorfismos del gen-re-
loj PER2 en una poblacion mediterranea sometida a un
tratamiento conductual de la obesidad. Asociacion con el
grado y tipo de obesidad, con la efectividad del método
y la tendencia al abandono del tratamiento.

Metodologia: Se estudiaron 500 pacientes con sobrepeso/
obesidad, con edades entre 20-65 afos, que asistian a cli-
nicas especializadas en obesidad. De cada paciente se ob-
tuvo antropometria, bioquimica y un cuestionario de ingesta
semanal. Con el fin de evaluar el cronotipo del individuo y
sus principales obstaculos en la pérdida de peso, los suje-
tos completaron un cuestionario de “barreras de pérdida de
peso” y un cuestionario de “matutinidad y vespertinidad”.

Resultados: Los polimorfismos estudiados del gen PER2,
rs2304672 y rs4663307, se asociaron con la obesidad ab-
dominal (P<0,05). El cronotipo también presento relacion
con el indice cintura-cadera (P=0,035). La frecuencia del
alelo menor rs2304672, fue significativamente mayor en
aquellos sujetos que abandonaron el tratamiento, que
en los que lo completaron (P<0,05). Los pacientes
que abandonaron el tratamiento, presentaron mayor
obesidad, mayor numero de barreras y puntuaciones mas
altas en el cuestionario de “matutinidad y vespertinidad”
(P>0,05). El andlisis de regresion lineal, mostrd que los
sujetos portadores del alelo menor presentaron mayor pro-
babilidad de abandono, mayor tendencia a comer entre
horas, a sufrir estrés por la comida, comer cuando estan
aburridos y saltarse el desayuno, que aquellos sujetos que
no eran portadores.

Conclusion: El gen PERZ2 esté implicado en el abando-
no del tratamiento dietético de obesidad y en los fenoti-
pos relacionados con el comportamiento alimentario. Es-
tos resultados podrian representar un paso hacia una aten-
cion nutricional personalizada, utilizando una caracteri-
zacion genotipica y cronobioldgica del individuo.

EXd Estudio nutrigenémico del efecto de
compuestos polifendlicos del café en células
tumorales humanas

Oleaga C', Ciudad CJ', Izquierdo-Pulido M?, Noé V'

" Departamento de Bioquimica y Biologia Molecular. 2 Departa-
mento de Nutricién y Ciencias de la Alimentacion. Facultad de
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Farmacia. Universidad de Barcelona. Avd. Diagonal, 643.
08028 Barcelona.
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Los polifenoles representan el mayor aporte de antioxi-
dantes en nuestra dieta, ademas de estar relacionados
experimentalmente con la prevencion de muchas pato-
logias cardiovasculares, cancer, diabetes y enfermeda-
des neurodegenerativas. La incorporacion de bebidas de-
rivadas del café a la dieta data del siglo IX, y hace apro-
ximadamente un siglo se convirtié en un habito de gran
consumo en la nuestra sociedad.

Objetivo: Realizacion de un estudio nutrigendmico para
identificar posibles genes diferenciaimente expresados des-
pués de la incubacién de las células ensayadas con di-
ferentes compuestos del café.

Materiales y métodos: Se llevo a cabo un analisis gené-
mico funcional para estudiar los efectos del acido cafei-
co y del café soluble instantaneo en células HT29 de ade-
nocarcinoma de colon humano. Las incubaciones celu-
lares se realizaronn con concentraciones equivalentes a
la ingesta de una taza de café. La plataforma empleada
para el andlisis de la expresién génica consistié en mi-
croarrays GeneChip Human Genome 133A 2.0 (Affyme-
trix,) representativos del genoma humano completo.
Los resultados de los ensayos de Microarrays se proce-
saron con el software Gene Spring v10.

Resultados: Los genes diferenciaimente expresados, con una
significacion de p < 0.05, se clasificaron por cambios de ex-
presién minimos de 1,3 respecto a las muestras control. Asi
mismo estos genes han sido clasificados de acuerdo con dis-
tintos grupos funcionales como ciclo celular, factores de trans-
cripcion, inmunidad, apoptosis y proliferacion. De acuerdo
con todos estos criterios se selecciond un listado de genes
para su posterior validacion a nivel de expresion por RT-PCR,
como también a nivel de proteina, por Western Blot.

Conclusion: La ingesta de café es capaz de modular la
expresion de genes involucrados en la unién a DNA, union
a nucledtidos, interacciones proteina-proteina y proteinas
de membrana.

Financiado por los proyectos SAF2008-00043 del Ministerio de
Ciencia e Innovacién, ISCIII-RETIC RD06/0020, la FEN y la Fe-
deracion Espanola del Café. C.O. es receptora de una beca pre-
doctoral de la FEN y la Federacion Espafiola del Café.
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En la busqueda de nuevas moléculas con aplicacion en
el control del peso corporal, recientemente se han em-
pezado a estudiar diferentes isdmeros del acido linolénico
conjugado (CLNA).

Objetivo: El objetivo del presente estudio fue analizar el
efecto del isébmero cis-8,trans-10,cis-12 del CLNA, acido
jacarico, sobre la expresion de la lipoproteina lipasa (LPL),
enzima que permite al tejido adiposo captar los acidos gra-
sos contenidos en los triglicéridos circulantes, y del PPARg,
el factor de transcripcion que la regula.

Material y métodos: Para el estudio se utilizaron ratas Wis-
tar de 6 semanas de edad divididos en dos grupos experi-
mentales (n=8). El grupo control recibié durante 7 semanas
una dieta hipergrasa y el grupo CLNA la misma dieta su-
plementada con 0,5% de &cido jacarico, procedente de acei-
te de jacaranda (Jacaranda mimosifolia). Al término del ex-
perimento se extrajeron y pesaron los tejidos adiposos de
diferentes localizaciones anatomicas (epididimal, perirenal
y subcutanea). La expresion génica de LPLy PPARg en te-
jido adiposo epididimal se analizé por RT-PCR a tiempo real.
Los resultados expresados como mediazerror estandar fue-
ron analizados mediante el test t de Student.

Resultados: La inclusién de CLNA en la dieta no redujo
el peso de los tejidos adiposos (32,8+0,99 vs 32,4+2,12).
Tampoco produjo cambios en la expresion de la LPL
(1,00+0,52 vs 0,56+0,72; P=0,26), aunque si provoco una
disminucién significativa de la expresion de PPARg
(1,00+0,58 vs 0,36+0,63; P=0,04).

El &cido jacarico, que posee la estructura trans-10,cis-12
responsable del efecto reductor de la grasa corporal del
isdmero activo del CLA, produce al igual que éste una dis-
minucion de la expresion de PPARg. Pese a ello, no con-
duce a la esperada reduccién de la expresion de LPL, lo
que puede justificar al menos en parte, su ausencia de
efecto sobre la grasa corporal.

Financiado por Gobierno Vasco (Foodbask 2007; GIC07/120-IT-
265-07) y Programa Iberoamericano CYTED (208RT0343).
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La diferente calidad de la grasa procedente de las leches
de cabray vaca podria afectar a los procesos de peroxidacion
lipidica y en consecuencia a la estabilidad génica.

Objeto: El objeto de este estudio era conocer la influen-
cia del consumo regular de ambos tipos de leche sobre
la estabilidad del ADN en ratas.

Material y métodos: Se utilizaron 20 ratas Wistar macho
albinas al destete, divididas en dos grupos y alimentados
cada uno con una dieta basada en leche de cabra o vaca.
Las dietas se prepararon con leche en polvo desnatada
de cabra o vaca para cubrir un 20% de proteina y se aha-
dié un 10% de grasa proveniente de cada tipo de leche,
se suplementaron con correctores especificos para apor-
tar las vitaminas y minerales para satisfacer los requeri-
mientos (IAN, 1993). Tras ingerir estas dietas durante
70 dias, se extrajo sangre de la vena caudal para obte-
ner linfocitos. Se realiz6 el ensayo comet alcalino que de-
termina la estabilidad del ADN.

Resultados: Después del suministro de las dietas, el dafio in-
trinseco en linfocitos era mucho mas bajo (P<0.001) en los
animales alimentados con la dieta basada en leche de ca-
bra, como lo revela los mayores porcentajes de ADN en cabe-
za'y menores en cola y mas bajos Olive Tail Moment (OTM).

Dieta de leche de cabra Dieta de leche de vaca

% ADN en cabeza 95,37+0,278 87,90+0,317
% ADN en cola 4,63+0,278 12,10+0,317
OoT™M 0,064+0,003 0,117+0,006

En resumen el consumo habitual de leche de cabra pro-
tege la estabilidad del ADN, debido en parte a la mejor
calidad de su grasa y la mayor biodisponibilidad de Mg
y Zn encontrada por nosotros en este tipo de leche.

ElId La expresion génica de la lipasa
sensible a hormona en ratas Wistar se reduce
por el consumo de carnicos conteniendo
algas marinas

Gonzalez-Torres L', Olivero R"2, Puy M3, Churruca I3,
Benedi J*, Sanchez-Muniz FJ'

"Departamento de Nutricion y Bromatologia I. Facultad de Far-
macia. Universidad Complutense. *frasan@farm.ucm.es. 2 De-
partamento de Nutricion, Bromatologia y Toxicologia. Facultad
de Farmacia. Universidad de Alcala. 2 Area de Nutricién y Bro-
matologia, Facultad de Farmacia. Universidad del Pais Vasco.
+ Departamento de Farmacologia. Facultad de Farmacia. Uni-
versidad Complutense.
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Introduccion: Las algas son alimentos basicos en dietas
orientales por su contenido en fibra, minerales y com-

151



NUTRICION HOSPITALARIA. Vol. 25 + Ntmero 1 * 2010

puestos bioactivos. El consumo de algas marinas puede
reducir las triglicéridos (TG) en sangre e higado de rata.
La enzima Lipasa Sensible a Hormona (HSL) interviene
en la movilizaciéon de TG del tejido adiposo y controla el
paso limitante de la lipdlisis a nivel celular.

Objetivo: Analizar el impacto del consumo de carnicos re-
estructurados conteniendo algas Wakame Undaria pin-
natifida) o Espagueti (Himanthalia elongata) sobre la ex-
presion génica de la enzima HSL.

Material y métodos: 30 ratas Wistar macho en crecimiento
fueron mantenidas segun criterios éticos para la protec-
cién de los animales de investigacion cientifica. Se ali-
mentaron con una combinacion de 85% de dieta AIM-93
modificada mas 15% de un céarnico reestructurado liofi-
lizados. El grupo 1 (Control) ingirié la combinacion de 85%
dieta AIM-93 modificada y 15% del carnico reestructura-
do sin alga; el grupo 2, la dieta AIM-93 con el carnico con
Wakame y el grupo 3, la dieta AIM-93 con el carnico
con Espaguetti. Tras 5 semanas los animales fueron sa-
crificados. Se extrajo tejido adiposo perivisceral y perie-
pendimario y se determind la expresion génica de la HSL
por Real Time Quantitative-PCR con el método LightCy-
cler System utilizando Syber Green.

Resultados: Aunque las Wakame y Espagueti son ricas
en polifenoles solubles (820 y 2570 mg GAE/100 g, res-
pectivamente), los tejidos adiposos de ratas alimentadas
con alga Wakame (p=0,02) o con Espagueti (p=0,05)
muestran una disminucién considerable en la expresion
génica de la HSL respecto a controles.

Conclusion: En contra de lo esperado por el contenido en
polifenoles, fa expresion génica de la enzima HSL en teji-
do adiposo se reduce por la ingesta crénica de un carnico
funcional reestructurado conteniendo Wakame &6 Espagueti.

Subvencionado por los proyectos AGL-2005-07204-C02-01; AGL-
2008-04892-C0O3-02 y Consolider-Ingenio 2010 # CSD2007-
00016. Becas: UCM (Espafa), FUNDAYACUCHO (Venezuela)
y CONACYT (México).
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Introduccion: La bencilamina estimula el transporte de glu-
cosa en los adipocitos de roedor de manera dependien-
te de su oxidacién por las amina oxidases (AOs). En este
mismo tipo celular, se ha reportado que tiramina (otro subs-
trato de AOs presente en alimentos) es capaz de ejercer
otros efectos de tipo insulina como la inhibicion de la li-
polisis (Visentin et al, Eur. J. Pharmacol. 2003, 466:235).
Sin embargo, tiramina incrementa la tolerancia a la glu-
cosa y tiene una accion anti-hiperglicemiante en ratas dia-
béticas (Lino et al, Am. J. Pharmacol. Toxicol. 2007, 2: 178).
Por lo tanto, tiramina sigue considerada como peligrosa
cuando presente en alimentos (“Cheese effect” o crisis hi-
pertensiva inducida por ingestion de queso(s) en pacientes
tratados con inhibidores irreversibles de AOs).

Objetivo. Este trabajo ha apuntado a testear si la admi-
nistracion oral crénica de tiramina podria modificar la glu-
cosa plasmatica y el engordamiento sin inducir trastornos
cardiovasculares en roedores alimentados con una die-
ta standard.

Material y métodos. Administrando tiramina por via oral
en 12 ratones durante diez semanas a la dosis de
300 pmoles/ kg/ dia, usando una solucién a 0,04% en el
agua del bebedero, la ingestion total de tiramina fue es-
timada a un nivel diez veces mas elevado que en los 12
controles con la misma dieta standard (con contenido en
tiramina de 45pg/g) y agua sola. Tratamiento estadistico
de la influencia del tratamiento con t de Student.

Resultados. No hubo influencia de la ingestion de tiramina
sobre el peso corporal o adiposidad. El tratamiento no mo-
difico el consumo de alimentos pero redujo la glicemia ali-
mentada (8,8+0,1 vs 8,4+0,1mM, n= 120, P<0,001. Por
lo tanto, los niveles plasmaticos en ayunas de glucosa no
fueron alterados (P=0,08) y la respuesta hiperglicémica
a una sobrecarga de glucosa fue similar en tratados y con-
troles. El tratamiento no cambid la presion arterial, la fre-
cuencia cardiaca o su variabilidad, tampoco unos mar-
cadores de estrés oxidativo.

Conclusiones. La falta de efectos adversos en ratones nor-
moglicémicos no permite considerar a la ingestion de ti-
ramina como un riesgo mayor, en campo de control me-
tabdlico o cardiaco.

Trabajo financiado por parte por comunidad de Trabajo de los
Pirineos.
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Introduccion: Uno de los principales objetivos en el tra-
tamiento de la obesidad es la posibilidad de predecir el
éxito de un individuo a partir de informacién recogida al
inicio del tratamiento.

Objetivo: La obtencion de un nuevo indice de barreras que
nos permita clasificar a los individuos y predecir el éxito
(pérdida del 10% del peso inicial) o fracaso en la pérdi-
da de peso.

Meétodo: Tras la validacion del cuestionario de Cooper et
col. sobre “principales barreras en la pérdida de peso” en
una poblacién mediterranea, se aplico dicho cuestiona-
rio a 447 pacientes de edad 39+12 afios con IMC:
31+5 kg/m? integrantes de un programa de pérdida de
peso. El programa consistié en un tratamiento dietético
y conductual basado en los principios de dieta medite-
rranea. Se calculd el indice de barreras y los pacientes
se clasificaron en dos grupos tomando como valor de cor-
te el valor medio. Posteriormente se compard la efectividad
del tratamiento tras 28 semanas de evolucion entre am-
bos grupos de pacientes.

Resultados: El indice de barreras medio fue de 4,9+7,6.
Las mujeres presentaron un indice de barreras medio sig-
nificativamente superior a los hombres (doble) (P <0,05).
Los sujetos que alcanzaron su meta obtuvieron un in-
dice de barreras inferior a aquellos que no lo alcanzaron
(P<0,05). Al estudiar la evolucion de la pérdida de peso
en 28 semanas, se observo que aquellos pacientes con
indice de barreras superior presentaron una pérdida de
peso inferior y mas irregular que los de bajo indice.

Conclusion: Se ha definido un nuevo indice que clasifi-
ca a los individuos en funcion de las barreras en la pér-
dida de peso y permite la prediccién del éxito/ fracaso del
tratamiento. Esta prediccion permitira disefiar tratamien-
tos personalizados mediante la elaboracion precoz de es-
trategias desde el inicio del programa.
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Introduccion: La actividad fisica (AF) se considera un agen-
te fundamental en la prevencion y el tratamiento de la obe-
sidad. La recomendacién de AF para los adolescentes

aconseja realizar al menos 60 min de AF moderada a vi-
gorosa (AFMV) todos los dias de la semana.

Objetivo: Evaluar si el cumplimiento de las recomenda-
ciones de AF se asocia con un menor nivel de adiposi-
dad en adolescentes.

Métodos: Doscientos veintidés adolescentes (110 muje-
res) de entre 13 y 16 ahos, pertenecientes al estudio AFI-
NOS (La AF como Agente Preventivo del Desarrollo de
Sobrepeso, Obesidad, Alergias, Infecciones y Factores
de Riesgo Cardiovascular en Adolescentes) se selec-
cionaron para este estudio. La suma de 6 pliegues cuta-
neos (triceps, biceps, subescapular, suprailiaco, muslo,
gemelo) se utilizd como indicador de adiposidad. Las AF
total, moderada, vigorosa y AFMV se valoraron median-
te el acelerometro ActiGraph que los participantes lleva-
ron durante 7 dias.

Resultados: Sélo el tiempo diario en AF vigorosa estuvo
significativamente asociado con el nivel de adiposidad
(b =-0,305, P<0,001) en los adolescentes del estudio tras
controlar las variables de edad, sexo y estadio madura-
tivo. Los adolescentes que realizaron > 60 min/ dia en
AFMV no obtuvieron niveles de adiposidad significativa-
mente diferentes (P = 0,318) de los que no la realizaron
controlando para edad, sexo y estadio madurativo. Los
adolescentes que hicieron > 90 min/dia en AFMV, y > 60
min/ dia como > 45 min/dia en AF moderada + > 15 min/dia
en AF vigorosa mostraron diferencias significativas en los
niveles de adiposidad frente a los que no la realizaron
(P =0,023y P < 0,001, respectivamente) controlandose
las mismas covariables.

Conclusiones: Los resultados sugieren que la recomen-
dacion de AF para adolescentes parece suficiente para
prevenir el exceso de grasa corporal, aunque sugieren tam-
bién que deberia incorporase una recomendacion de re-
alizacién de AF vigorosa.
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Introduccion: La definicion de Sindrome Metabdlico (SM)
en nifos ha sido adaptada de la de adultos. La prevalencia
de SM varia ampliamente dependiendo de la definicion
usada para clasificar la obesidad, asi como de las varia-
bles clinicas y metabdlicas tomadas en cuenta.
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Objetivo: Comparar la prevalencia de SM de acuerdo a
diferentes definiciones en una cohorte de nifos obesos
espanoles.

Material y métodos: De un total de 995 nifios con edades
comprendidas entre 5-14 anos, 478 (213 nifias y 265 ni-
fos) fueron clasificados como obesos de acuerdo con Cole
et al (2000). La glucosa, insulina, colesterol-HDL y trigli-
céridos fueron determinados después de 12 horas de ayu-
no. La presion arterial, asi como, la circunferencia de cin-
tura, el peso y la talla fueron medidos y el indice de Masa
Corporal calculado. Los nifios fueron clasificados de acuer-
do a siete definiciones propuestas de SM.

Resultados: La tabla muestra el porcentaje de nifios obe-
sos con SM segun las distintas definiciones propuestas.

Porcentaje de Sindrome Metabdélico

Cook et al (2003) 17,92
de Ferranti et al (2004) 34,87
Weiss et al (2004) 9,20
Cruz et al (2004) 11,38
Viner et al (2005) 15,25
Ford et al (2005) 22,28
IDF (2007) 10,41

Conclusion: Es necesario establecer criterios definitivos
para la clasificacion de SM en la infancia tanto para ad-
ministrar a estos nifios el tratamiento adecuado como para
evitar la temprana aparicion de enfermedades crénicas
de la edad adulta.

Estudio financiado con el Proyecto de Excelencia de la Junta de
Andalucia n.? CTS-2203.
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Objetivo: Tras la demostracion de la existencia de genes
reloj y su comportamiento ritmico en el tejido adiposo (TA)
humano, se hace necesario conocer si son capaces de
modular la expresion de otros genes del metabolismo adi-
poso tales como Pparyy genes relacionados con el me-
tabolismo de glucocorticoides.

Material y métodos: Se obtuvieron biopsias de TA visce-
ral y subcutdneo de mujeres con obesidad modrbida
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(IMC>40 kg/m?) (n=7) que fueron sometidas a cirugia ba-
riatrica por su obesidad. El TA se cultivé durante 24 ho-
ras, recogiéndose una muestra cada 6 horas desde el ini-
cio del experimento (0, 6, 12 y 18 horas). Posteriormen-
te se analizo la expresion relativa de los genes reloj Per2,
Bmal1y Cry1, asi como Pparyy genes del metabolismo
de glucocorticoides (Gr, Hsd1) a los diferentes tiempos
de muestreo, mediante PCR-cuantitativa a tiempo real.
Para determinar los valores que definen un ritmo circa-
diano (amplitud, acrofase y mesor) se us6 el método Co-
sinor.

Resultados: Los genes Ppary, Gry Hsd1 se expresaron
de forma ritmica a lo largo del dia, al igual que los genes
reloj estudiados. Considerando el valor de acrofase
(hora de maxima expresién) observamos que la expre-
sion de los genes reloj se antecede a la de los otros ge-
nes del metabolismo adipocitario tanto en tejido subcu-
taneo (P=0,003) como visceral (P=0,01). La respuesta de
Ppary, Gr'y Hsd1 a la accion de los genes reloj fue an-
terior en el TA visceral (11 horas de desfase) que en el
subcutaneo (16 horas) (P< 0,01).

Conclusiones: Los genes reloj estan implicados en el me-
canismo de regulacion de otros genes cruciales en el
metabolismo de la obesidad, ya que se anteceden en
el tiempo en su expresion. La respuesta del Pparyy de
los genes de glucocorticoides frente al reloj interno del TA
es anterior en la region visceral que en la subcutanea.
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Recientemente hemos demostrado que el tejido adiposo
(TA) humano expresa “genes reloj” capaces de poner en
hora el funcionamiento de este tejido. Los genes Per2,
Bmal1y Cry1 se expresan tanto en TA subcutaneo como
en visceral de individuos con obesidad morbida.

Objetivo: En el estudio se pretende determinar si estos
genes presentan un comportamiento ritmico lo largo del
dia (24 horas), y si por tanto son genes capaces de po-
ner en hora el funcionamiento del TA.

Material y métodos: Se obtuvieron muestras de TA vis-
ceral y subcutéaneo de mujeres con obesidad mérbida
(IMC>40 kg/ m?) (n=7). Las biopsias fueron tomadas du-
rante el procedimiento quirdrgico de by-pass gastrico, al
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que fueron sometidas las pacientes por su obesidad. El
TA se llevo a cultivo durante un total de 24 horas, reco-
giéndose una muestra cada 6 horas desde el inicio del ex-
perimento (0, 6, 12 y 18 horas). Posteriormente se ana-
lizé la expresion relativa de los genes reloj Per2, Bmal1
y Cry1 a los diferentes tiempos de muestreo, mediante
PCR-cuantitativa a tiempo real.

Resultados: Al analizar la expresion relativa de los genes
reloj en TA humano, nuestros resultados muestran que de
los tres genes estudiados, Cry7 fue el que presentd la ma-
xima expresion en ambos tejidos adiposos (P<0,05). Tras
el muestreo a distintos tiempos de cultivo, los tres genes
reloj presentaron expresion ritmica a lo largo del dia, sien-
do Per2 el de mayor fluctuacion. Todos los genes osci-
laron en la misma fase en los dos tejidos presentando su
maxima expresion aproximadamente las 6 horas de cultivo.

Conclusiones: Los genes Per2, Bmal1y Cry1 presentan
un comportamiento ritmico en el TA humano, principal-
mente el Per2. Esta ritmicidad existe a pesar de ser in-
dividuos con obesidad mérbida. Demostramos por primera
vez que el TA humano presenta un reloj interno que po-
dria modular su propio metabolismo.
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Introduccion: El resveratrol es un polifenol presente en di-
ferentes alimentos de origen vegetal como las uvas y las
bebidas derivadas de ellas (vino, mosto), frutas tipo baya
y algunos frutos secos (cacahuetes, nueces), conocido
por sus efectos como antioxidante, anticancerigeno, an-
tiinflamatorio y protector cardiovascular.

Objetivo: Analizar el efecto del resveratrol sobre la acu-
mulacion de grasa corporal y el control glucémico en ra-
tas sometidas a alimentacion hipergrasa e hipersacarosa.

Material y métodos: Se utilizaron 24 ratas macho Spra-
gue-Dawley con un peso inicial de 180+2 g, que fueron
alimentadas durante 6 semanas con una dieta rica en gra-
sa y sacarosa. Los animales fueron divididos en tres gru-
pos experimentales (n=8), uno control (C) y dos tratados
con trans-resveratrol (R1y R2) a dosis 10 y 50 mg/kg/d,
respectivamente. A las 5 semanas de tratamiento se les

realizé el Test de Tolerancia a la Glucosa (TTG). Al tér-
mino del experimento se extrajeron y pesaron los tejidos
adiposos de diferentes localizaciones anatémicas (epi-
didimal, perirrenal, mesentérica y subcutanea). Los re-
sultados fueron analizados mediante ANOVA | seguido del
test de Newman Keuls.

Resultados: La administracion de resveratrol a dosis
10 mg/kg/d no indujo cambios. Sin embargo, la dosis
50 mg/kg/d disminuy6 de manera significativa (-21%) el
peso de los depdsitos adiposos analizados (15,4+0,7 vs
19,4+1,7 g), y también produjo una reduccion significa-
tiva (-22%) del area bajo la curva de glucemia en el TTG
(562+43 vs 710+55 mg/dL x h), lo que sugiere que la do-
sis alta de resveratrol mejor6 del control glucémico.

Conclusiones: Estos resultados indican que el resvera-
trol es una biomolécula con potencial aplicacion en el so-
brepeso y la obesidad, asi como en algunas de sus al-
teraciones metabdlicas asociadas, tales como la resistencia
a la insulina.

Financiado por Gobierno Vasco (GIC07/120-IT-265-07) y Ministerio
de Ciencia e Innovaciéon (AGL2008-01005).
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Introduccion: El resveratrol (RES) es una fitoalexina pre-
sente en la piel de la uva y en el vino, con propiedades
antioxidantes, anticancerigenas y cardioprotectoras. Es-
tudios recientes indican que este compuesto también es
beneficioso en el tratamiento de la obesidad. La forma es-
tereoisomérica bioactiva es el trans-resveratrol, que es fo-
tosensible y termolabil.

Objetivo: Disefiar una metodologia que mejore la esta-
bilidad del resveratrol cuando se administre incluido en
la dieta en ensayos nutricionales con modelos animales.

Material y métodos: Se anadié RES en disolucién etandli-
ca (5 mg/mL), sin y con acido ascdrbico (1:1, mol/mol), a una
dieta para rata en proporcion 0.3 mg de RES/g de dieta, y
se mantuvo en las mismas condiciones de luz (protegido por
papel de aluminio) y temperatura (22+2 °C) en las que se
encuentra en los comederos de jaulas metabdlicas para ani-
males. A diferentes tiempos entre 0 y 16 h se realizé la ex-
traccion asistida por ultrasonidos del RES de la dieta me-
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diante una mezcla metanol: agua: acido férmico (70:29,8:0,2).
El RES recuperado se cuantificé por HPLC-DAD.

Resultados: La concentracion de RES disminuyé hasta
casi un 50% a lo largo del tiempo hasta las 3 h, estabili-
zandose a partir de entonces y hasta las 16 h ensayadas.
Su combinacion con acido ascorbico consiguié disminuir
parcialmente estas pérdidas. No se observd la aparicion
del isémero cis-resveratrol, por lo que su degradacion se
debié a reacciones de oxidacion por contacto con la die-
ta, y no a isomerizacion por la luz.

Conclusiones: El acido ascorbico mejora la estabilidad del
RES cuando se quiere administrar a animales incluido en
su dieta. A partir de las 3 horas de contacto con la dieta
se produce una degradacion del RES cercana al 50%.

Financiado por el Departamento de Agricultura y Pesca del Go-
bierno Vasco.
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Aunque se han descrito los efectos del acido linoleico con-
jugado (CLA) sobre la produccion de ciertas adipokinas,
tales como leptina, resistina, adiponectina y TNF-a, no hay
estudios relativos a las dos de mas reciente descubri-
miento, visfatina y apelina, que parecen estar relaciona-
das con el control glucémico.

Objetivo: Determinar el efecto del trans-10,cis-12 CLA en
la expresion y concentracion sérica de visfatina y apeli-
na bajo condiciones de restriccion energética.

Material y métodos: 24 hamsteres fueron alimentados du-
rante 7 semanas con una dieta hiperlipidica. Tras este pe-
riodo, 8 animales fueron sacrificados (grupo HG) y los 16
restantes fueron sometidos a una restriccion energética
del 25% durante 3 semanas. El grupo RC (n=8) fue ali-
mentado con una dieta estandar de laboratorio y el gru-
po RCLA (n=8) con la misma dieta suplementada con 0,5%
de trans-10,cis-12 CLA. Se midi6 la concentraciéon séri-
ca de glucosa por espectrofotometria y las de insulina, vis-
fatina y apelina por ELISA. Con los valores de glucemia
e insulinemia se calculd el indice HOMA. La expresién de
adipokinas fue determinada por RT-PCR en tejido adiposo
epididimal. Los resultados fueron analizados mediante el
test tde Student.
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Resultados: La restriccion energética produjo una dis-
minucion de las concentraciones séricas de glucosa e in-
sulina y por tanto del indice HOMA. Se produjo un aumento
en la concentracion de visfatina pero no hubo cambios en
la de apelina. La expresion de las adipokinas en tejido adi-
poso no se vio modificada. La inclusion de trans-10,cis-
12 CLA en la dieta no modificé ninguno de los parame-
tros analizados.

Conclusion: Los efectos beneficiosos de la restriccion ener-
gética sobre el control glucémico, que podrian estar me-
diados en parte por la visfatina, no se ven modificados por
el trans-10,cis-12 CLA.

Financiado por el Gobierno Vasco (GIC07/120-IT-265-07), Mi-
nisterio de Educacion y ciencia (AGL 2005-02494) y CYTED
(208RT0343).
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Introduccion: Durante las ultimas décadas, la prevalen-
cia de sobrepeso (S) y obesidad (O) infantil ha aumen-
tado, suponiendo un importante problema de salud. La O
se desarrolla por habitos dietéticos inadecuados vy falta
de actividad fisica. Seria importante encontrar correlaciones
entre habitos dietéticos y presencia de S u O para esta-
blecer programas de educacion nutricional que disminu-
yan su incidencia.

Objetivos: i) Establecer la prevalencia de S u O en nifios
de la provincia de Sevilla; ii) valorar sus habitos dietéti-
cos y iii) relacionarlos con dicha prevalencia.

Material y métodos: Estudio epidemioldgico transversal
de una poblaciéon representativa de 1080 escolares
(51,4% ninos y 48,6% nifas, 8-11 afos). Se midid el peso,
la talla, el indice de Masa Corporal (IMC) y se cumpliment6
una encuesta de habitos dietéticos. Se uso el test {-Stu-
dent.

Resultados: Un 24,2% de los nifios (8-9 afos) presenta-
ban S, y un 16,3% O. Entre 10-11 afios estos porcenta-
jes fueron 30,76% (S) y 16,6% (O). El 10,4% de los es-
colares no desayunaba a diario. Del resto, el 1,9% con-
sume el desayuno dptimo (lacteo + cereal + fruta). El 52,6%
ingieren lacteo + cereal, el 21,9% lacteo y el 4,4% lacteo
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+ bolleria. El resto consume fruta o cereales. El 18,4% al-
morzaba en el comedor escolar. El 94,8% meriendan un
solo alimento. Un 29,2% consumen refrescos a diario y
un 28,4% 2-4 veces/ semana. Un 20,9% toman chuche-
rias a diario y un 38,2% 2-4 veces/ semana. El habito del
desayuno (t=2,297; p=0,022) se asocia significativa-
mente con el IMC de los escolares.

Conclusiones: La incidencia de S y O es muy elevada. En
cuanto a los habitos dietéticos, seria necesario mejorar
la calidad del desayuno y disminuir considerablemente el
consumo de refrescos y chucherias entre los escolares.

EEld Prevalencia de sobrepeso/ obesidad
y sedentarismo en nifios y jovenes de la
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Introduccion: La obesidad en la infancia y la adolescen-
cia se ha incrementado de manera alarmante en los Ul-
timos afos, este hecho ha sido calificado por la Organi-
zacion Mundial de la Salud como una epidemia global con
graves consecuencias para la salud publica. Por otra par-
te, el estilo de vida cada vez mas sedentario de esta po-
blacién ha provocado que exista un alto porcentaje de es-
pafioles con un estilo de vida sedentario.

Objetivo: Conocer la prevalencia de sobrepeso/ obesidad
y sedentarismo en la poblacion infantil y juvenil de la pro-
vincia de Granada.

Material y método: Nifos y jovenes de ambos sexos es-
colarizados en el ultimo ciclo de Primaria y Secundaria en
la provincia de Granada. Se determiné el IMC, tomando
como valores de referencia los establecidos por Cole et
al. (2000); y el grado de actividad fisica, para ello se les
suministré el cuestionario IPAQ en forma de entrevista,
considerandose activos los alumnos que manifestaban rea-
lizar al menos 3 horas semanales de actividad fisica mo-
derada o vigorosa. Los resultados se analizaron mediante
el programa estadistico SPSS 15.0. Tras realizar la prue-
ba de normalidad de las variables (P<0,05), se realiza-
ron las pruebas no paramétricas para muestras inde-
pendientes.

Resultados: Se estudiaron un total de 264 alumnos, 148
varones y 116 mujeres de edades comprendidas entre los
10y los 17 afos (media 13,35+2,43). La prevalencia de
sobrepeso fue del 23,11% mientras que la de obesidad

fue de un 7,58%. No hubo diferencias estadisticamente
significativas entre género (obesidad: 9,46% varones vs
5,17% mujeres; sobrepeso: 22,97% varones vs 23,28%
mujeres). El grado de sedentarismo fue del 49,24% sien-
do las diferencias por género estadisticamente signifi-
cativas (varones: 33,11% vs mujeres: 69,83%).

Conclusiones: Analizando los resultados, creemos ne-
cesario plantear medidas poblacionales para hacer de-
crecer este sedentarismo asi como para atajar esta mo-
derna epidemia del mundo industrializado.

EEd El resveratrol promueve las defensas
antioxidantes en extractos mitocondriales
de higado

Valdecantos MP, Pérez-Matute P, Lopez-Zabalza MJ,
Martinez JA.

Departamento de Ciencias de la Alimentacion, Fisiologia y To-
xicologia y Departamento de Bioquimica y Biologia molecular.
Universidad de Navarra.

jalfmtz@unav.es

Introduccion: Determinadas alteraciones en la mitocon-
dria pueden jugar un papel central en diferentes patolo-
gias asociadas a un aumento del estrés oxidativo como
ocurre en la obesidad. El resveratrol (RSV) es un antio-
xidante natural, asociado a la modulacion de la funcién
mitocondrial.

Objetivo: Evaluar los efectos directos del RSV sobre la fun-
cionalidad y las defensas antioxidantes mitocondriales.

Material y métodos: Los extractos mitocondriales proce-
dentes de higado de rata (EMH) fueron incubados durante
30 min a 25 °C con RSV (50 pM) tras lo cual se analizé
la produccion de anidn superoxido (O,*-) y de hidroperé-
xidos (H,0,) por quimiolumisniscencia. La actividad de las
enzimas manganeso superoxido dismutasa (Mn SOD) y
glutation peroxidasa (GPx1) se midieron por colorimetria.
El consumo de oxigeno fue determinado en un electro-
do tipo Clark. El andlisis estadistico se realizé6 mediante
un test de t de Student pareada o test de Wilcoxon en fun-
cion de la normalidad de las variables.

Resultados: ElI RSV produjo una disminucion significati-
va en la produccion de O, (P=0,043) y de H,O,
(P=0,044). La actividad de la MnSOD se incrementé
(+160,98), mientras que la actividad GPx1 disminuyd
(—19,53%). Por ultimo, tanto el ratio de control respirato-
rio (RCR) como el estado 4 respiratorio presentaron una
disminucion estadisticamente significativa (P<0,05).

Conclusiones: El RSV parece tener un efecto beneficio-

s0 sobre la mitocondria al disminuir la produccion de las
principales especies reactivas de oxigeno y al incrementar
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tanto la actividad de la MnSOD como el funcionamiento
de la cadena de transporte de electrones.

PATRONES DE DIETA EN ESPANA

EXli] Habitos alimentarios de la mujer
inmigrante en la ciudad de Valencia

Silvestre D, Gimeno C, Miranda M, Ldpez MC

Departamento Fisiologia, Farmacologia y Toxicologia. Facultad
Ciencias de la Salud. Universidad Cardenal Herrera-CEU.
dsilves@uch.ceu.es

Introduccion: La Comunidad Valenciana es, en nuestro
pais, uno de los principales destinos de seleccion por la
poblacién inmigrante. Las diferencias entre la cultura de
los paises de origen y la nuestra obliga a los inmigran-
tes a asumir numerosos cambios que pueden derivar en
dificultar su integracién a nuestra sociedad y les condu-
ce a la marginacion y a la exclusién social. La alimenta-
cién es uno de los aspectos culturales mas resistentes en
proceso de aculturacion, ya que el inmigrante tiende a con-
servar su tradicion alimentaria como forma de identidad
cultural. Detectar conductas dietéticas inadecuadas pue-
de ayudar a evitar situaciones de riesgo para su salud y
facilitar su adaptacion.

Objetivo: Seleccionada la poblacién femenina adulta como
poblacién de estudio, se plantea como objetivo evaluar
sus habitos alimentarios respecto al consumo de los prin-
cipales alimentos que determinan nuestra dieta, compa-
rando la adecuacion de su ingesta en relacion a las nor-
mas establecidas por la Sociedad Espanola de Nutricion
para la alimentacion saludable.

Material y métodos: Se recogieron datos de 100 mujeres
inmigrantes, entre 20 y 40 afos, que viven en Valencia
y llevan en Espafia mas de 12 meses. Los datos se ob-
tuvieron a través de una encuesta de consumo semi-
cuantitativo, realizada por personal entrenado. El trata-
miento de los resultados se realizé con ayuda del programa
SPSS.

Resultados: la mujer inmigrante que vive en Valencia sue-
le mantener los habitos alimentarios que seguia en su pais,
con algunos cambios apreciables en el consumo de ali-
mentos basicos. Su dieta no es correcta: hay una caren-
cia importante de alimentos de origen vegetal (93% no cu-
bre las 4 raciones diarias de farinaceos; 58% incumple las
recomendaciones de fruta y ninguna de las encuestadas
consume, al menos, 2 raciones de hortalizas). EI 20% con-
sume habitualmente mas de 2 raciones diarias de alimentos
proteicos, siendo mayor el consumo de carnes y muy bajo
el de pescado y huevos. El consumo de agua es deficiente
(solo el 14% bebe mas de 6 vasos de diarios). Es habi-
tual el consumo de azucar y elevado el de sal.
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Conclusiones: los resultados sugieren la necesidad de in-
tervenir en la formacion alimentaria de la poblacion de mu-
jeres inmigrantes a fin de facilitarles su incorporacién a
nuestra sociedad y evitar futuras enfermedades

ELL] Preferencias y aversiones alimentarias
de inmigrantes de Villanueva de la Canada
(Madrid)

Del Pozo S', Beltran B?, Cuadrado C?, Estévez Re, Martinez L2,
Ruiz E', Martin E¢, Avila JM?

*Fundacion Espafiola de la Nutricién (FEN). 2 Departamento de
Nutricion y Bromatologia I. UCM. 2 Ayuntamiento de Villanueva
de la Cafiada. Centro: Fundacion Espariola de la Nutricion (FEN).
susanadelpozo@fen.org.es

Introduccion: Es sabido que uno de los aspectos que mas
se altera tras el proceso migratorio es la alimentacion. Por
ello, durante el aflo 2005 se realizé un estudio nutricional
en un grupo de inmigrantes residentes en Villanueva de
la Cafnada. En la actualidad se esta realizando el segui-
miento de dicho estudio (2008-2009).

Objetivo: Objetivo general del estudio: conocer los habi-
tos alimentarios de los inmigrantes de Villanueva de la Ca-
flada y realizar una valoracion de su estado nutricional des-
de el punto de vista dietético y antropométrico. Objetivo
del trabajo: estudiar las preferencias y aversiones de este
colectivo.

Material y métodos: El estudio completo consta de un cues-
tionario general, un estudio dietético (recuerdo de 24 ho-
ras y un cuestionario de preferencias y aversiones) y otro
antropométrico (peso, talla y grasa corporal).

Paises de origen de los participantes: Peru, Ecuador, Co-
lombia, Republica Dominicana, Bolivia, Marruecos, Ru-
mania y Honduras.

Resultados: Los participantes mencionan entre sus pre-
ferencias (paella, cocido, tortilla de patatas, arroz con le-
che, etc.) y aversiones (fabada, calmares en su tinta, ca-
llos, etc.) platos tipicos de la gastronomia espafola.

En referencia a los alimentos, los del grupo de verduras
y hortalizas son los mas mencionados.

Tabla 1. Alimentos incluidos en preferencias y aversiones
(% por grupos)

Grupos de alimentos Preferencias (%) Aversiones (%)

Cereales y derivados 13,6 6,4
Leche y derivados 12,5 11,8
Huevos 2,2 1,8
Azucares y dulces 3,3 1,8
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Grupos de alimentos Preferencias (%) Aversiones (%)

Aceites y grasas 0,5 0,9
Verduras y hortalizas 18,5 24,5
Legumbres 3,8 11,8
Frutas 141 7,2
Carnes y productos carnicos 17,4 20,0
Pescados 10,3 10,9
Bebidas alcohdlicas 0,5 0,0
Bebidas sin alcohol 1,6 2,7
Salsas y condimentos 1,1 0,9
Precocinados 0 0
Aperitivos 0,5 2,7
Conclusiones

El colectivo estudiado indicé un mayor numero de pre-
ferencias que de aversiones y manifiesto una aceptacion
de la gastronomia espafiola, que facilitara su adaptacion
a ésta, durante el proceso migratorio.

EJ Niveles plasmaticos de selenio en
la Comunidad Auténoma de Andalucia:
Relacion con ingesta de alimentos

y parametros antropométricos

Sanchez C, Aranda P, Ldpez-Frias M, Ldpez-Jurado M, Llopis J
Departmento de Fisiologia, Campus Cartuja, Universidad de Gra-
nada, 18071 Granada.

jllopis@ugr.es

Objetivos: En el presente estudio se ha valorado los ni-
veles plasmaticos de selenio de la poblacién adulta de An-
dalucia, asi como la influencia de parametros demogra-
ficos y antropométricos, con la finalidad de identificar gru-
pos de riesgo para este elemento.

Métodos y poblacion: Se realizé un estudio transversal
en el que la muestra estuvo constituida por 354 suje-
tos (170 hombres y 184 mujeres) seleccionadas al azar
con edades entre 25 y 60 afos. El muestreo fue pro-
babilistica, estratificado y polietapico, siendo las unidades
primarias los municipios, secundarias los hogares y
las terciarias los individuos de ambos sexos. Las in-
gestas de alimentos se determinaron mediante un re-
cordatorio de 48h. Se determind el peso, la talla y las
circunferencias de la cintura y cadera. Los niveles plas-
maticos de Se se analizaron por AAS mediante gene-
racion de hidruro.

Resultados: Los niveles plasmaticos de Se aparecen co-
rrelacionados positivamente con la ingesta de frutas, ver-
duras, fibra y carbohidratos. Ademas, hemos observado
tendencias a incrementar los niveles plasmaticos de se-

lenio con la edad y relacién cintura/ cadera y a disminuir
a medida que incrementa el % de masa grasa. El anali-
sis de regresion logistica no ha puesto de manifiesto la
existencia de asociaciones entre los niveles plasmaticos
de Sey las variables estudiadas

Conclusion: El estudio muestra la tendencia a incrementar
los niveles plasmaticos de selenio entre la poblacion de
mayor edad, poblacién con mayor tendencia a mantener
una dieta tradicional con ingestas significativamente su-
periores de frutas, verduras y carbohidratos que la po-
blacién mas joven.

EEld Valoracién de la ingesta de energia
y nutrientes de una muestra de poblacién
rural en los Balbases (Burgos)

Minguez M, Alonso-Torre SR, Lopez M, Mufioz MP, Tejero L,
Cavia MM

Area de Nutricidon y Bromatologia. Departamento de Biotecno-
logia y Ciencia de los Alimentos. Facultad de Ciencias. Pza. Mi-
sael Banuelos s/n, 09001 Burgos.

mmcavia@ubu.es

Introduccidn: La evidencia cientifica sobre la relacion en-
tre dieta y salud es cada vez mas fuerte. Es importante
conocer la alimentacién de la poblacion para asi poder rea-
lizar intervenciones que mejoren el modelo nutricional ha-
cia un perfil mas saludable.

Objetivo: Conocer el patrén nutricional de la alimentacion
de una muestra de poblacion que habita en un municipio.

Material y métodos: El tamafio de la muestra fue de 60 per-
sonas (18% de la poblacion total). Se utilizé un cuestio-
nario de frecuencia de consumo de alimentos validado.
Mediante un analisis estadistico (Statgraphics 5.1 Plus)
se han comparado los patrones nutricionales entre dife-
rentes grupos de edad y sexo. Debido al escaso nume-
ro de nifios no se incluyé este grupo para el andlisis es-
tadistico.

Resultados: La ingesta energética de los grupos estudiados
se puede considerar adecuada excepto para las mujeres
de mas de 60 afnos; sin embargo el perfil fue hiperproteico,
oscilando entre el 15% de la Energia Total Diaria (ETD)
y 18% de la ETD; y bajo en hidratos de carbono, con va-
lores entre 38% de la ETD y 52% de la ETD. La calidad
de la grasa de la dieta no era adecuada debido a un alto
consumo de &cidos grasos saturados. En cuanto a los mi-
cronutrientes destacaron las deficiencias en la ingesta de
vitamina D y de flior y un elevado consumo de fésforo y
selenio. La ingesta de colesterol en la poblacion estudiada
era adecuada en mujeres y nifos y muy elevada en el gru-
po de hombres de 20 a 79 afios. La ingesta de fibra era
adecuada.
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Se han encontrado diferencias estadisticamente signifi-
cativas tanto entre hombres y mujeres como entre adul-
tos y ancianos para el aporte de energia y distintos nu-
trientes.

Conclusion: En general, el perfil nutricional de la mues-
tra de poblacion estudiada es muy similar al descrito para
sociedades desarrolladas.

B Evaluacién del grado de actividad fisica
y de la ingesta de alimentos de una muestra
de poblacion de la facultad de ciencias de la
universidad de burgos

Lopez MJ, Alonso-Torre SR, Maroto A, Fernandez-Muifio MA,
Sancho MT, Cavia MM

Area de Nutricion y Bromatologia. Departamento de Biotecno-
logia y Ciencia de los Alimentos. Facultad de Ciencias. Plaza Mi-
sael Bafiuelos s/n. 09001 Burgos.

mmcavia @ubu.es

El sendentarismo es uno de los factores determinantes
del riesgo de obesidad. Una persona puede dejar de ser
sedentaria si asume nuevos habitos de actividad fisica.
Con ello se estara dando un gran paso para evitar la obe-
sidad y otras enfermedades relacionadas con el seden-
tarismo y la mala alimentacion.

Objetivos: Evaluar el grado de actividad e inactividad, la
ingesta de alimentos y su adecuacion a las recomenda-
ciones.

Material y métodos: El estudio contd con la colaboracién de
alumnos, profesores y personal de administracion y servi-
cios de la Facultad. Participaron 63 mujeres y 25 hombres
con edades comprendidas entre los 18 y los 60 afios. Se
utilizé un cuestionario de actividad-inactividad y un cues-
tionario de frecuencia de consumo de alimentos (CFCA).

Resultados: Se determiné el factor medio de actividad fi-
sica (PAL) observando que son las personas mayores de
40 afios las que tienen un valor mayor. Es en este gru-
po de personas donde encontramos un indice de se-
dentarismo mas alto (estar leyendo, en el ordenador, vien-
dolatele...) lo que podria contradecirse con un mayor PAL,
pero también es el grupo que dedica un mayor nimero
de horas a actividades fisicas ligeras (caminar, labores
de la casa...). Son muy pocos los individuos que decla-
ran la practica de una actividad deportiva. Se observé en
el grupo un patrén de consumo adecuado de alimentos
proteicos, lacteos y frutas y bajo de verduras y hortalizas
asi como de cereales y patatas. El consumo de pan es
de 2 raciones diarias, pero el consumo de otros alimen-
tos de este grupo es muy escaso. El consumo medio de
aceite oscila entre los 30 y 50 ml diarios, siendo funda-
mentalmente aceite de oliva.
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Son las actividades diarias ligeras las que contribuyen en
mayor medida al valor del PAL siendo el patrén alimen-
tario descrito similar al encontrado en la poblacion es-
pafnola.

BBId Efecto de la calidad global de la dieta
sobre factores de riesgo cardiovascular
en una poblacion sana adulta joven

Puchau B, Zulet MA, Gonzalez de Echavarri A, Hermsdorff
HHM, Martinez JA

Departamento de Ciencias de la Alimentacion, Fisiologia y Toxico-
logia, Universidad de Navarra, ¢/ Irunlarrea, n.% 1, 31008 Pamplona.
jalfmtz@unav.es

Introduccion: El Alternate Healthy Eating Index (AHEI) eva-
Ida la concordancia de los patrones dietéticos con las Die-
tary Guidelines for Americans y la Food Guide Pyramid.
Dichas guias persiguen informar sobre el riesgo a des-
arrollar las principales patologias crénicas como las en-
fermedades cardiovasculares, basandose en criterios nu-
tricionales preventivos.

Objetivo: Este trabajo ha consistido en analizar el efec-
to de la calidad global de la dieta, medida segun el AHEI,
sobre factores de riesgo en una poblacién sana adulta
joven.

Material y métodos: Este estudio incluyd 153 sujetos
sanos (18-34 afos) a los que se tomaron medidas an-
tropométricas segun protocolos previamente definidos,
asi como de presion arterial y muestras de sangre para
determinaciones bioquimicas. La evaluacién del esti-
lo de vida y de la ingesta dietética se llevd a cabo
mediante un cuestionario validado. Los valores de AHEI
se distribuyeron en terciles, cuyos rangos fueron: 30,7-
40,2; 40,3-47,0 y 47,0-69,0 puntos. El analisis esta-
distico se llevo a cabo mediante los tests pertinentes
utilizando el programa informatico SPSS version
15.0.

Resultados: Los sujetos que presentaron mayor puntua-
cion de AHEI (ultimo tercil) mostraron significativamente
(p<0,05) menores valores de presion arterial sistolica, IMC,
circunferencia de la cintura, indice cintura-altura, niveles
circulantes de glucosa, colesterol total, LDL colesterol, y
concentraciones de marcadores bioquimicos asociados
con riesgo de enfermedad cardiovascular (C3, ADMA y
LDL oxidadas) en comparacion con los de individuos ca-
tegorizados en los terciles inferiores.

Conclusiones: Estos resultados sugieren que una mayor
calidad global de la dieta, evaluada mediante el AHEI, se
asocia con una disminucion en factores de riesgo de obe-
sidad y de desarrollo de enfermedades cardiovasculares
en esta poblacién sana adulta joven.
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SEGURIDAD ALIMENTARIA

& Seguridad legislativa para aditivos,
aromas y enzimas alimentarios

Blanca RM, Samaniego C, Quesada JJ

Departamento Nutricién y Bromatologia, Universidad de Granada,
Facultad de Farmacia. Campus Universitario de Cartuja, s/n.
18071 Granada.

csama@ugr.es

Introduccion: La seguridad alimentaria esta considerada
actualmente como un tema de candente actualidad. A pe-
sar de las exigencias y retos ya alcanzados existen todavia
algunas medidas pendientes de adoptar, ademas de las
actualizaciones legislativas permanentes que por su ca-
racter evolutivo requiere la seguridad alimentaria. Entre
ellas podemos destacar la reglamentacion de aditivos, aro-
mas y enzimas alimentarios.

Objetivos: La EFSA (Agencia Europea de Seguridad Ali-
mentaria) en su linea de trabajo incluye la seguridad de
los aditivos, aromas y enzimas alimentarios; introduciendo
en colaboracion con las instituciones europeas la actua-
lizacion de la legislacion de los mismos.

Nuestro objetivo estriba, en la comparacion y estudio del
paquete de Reglamentos presentado por la Comisién de
la UE como: “paquete de agentes de mejora de alimentos”.

Materiales y métodos: Para realizar nuestro trabajo utili-
zamos los actos juridicos comunitarios de aplicacion di-
recta y de aparicion reciente sobre el tema a desarrollar.

Resultados: En el estudio realizado hemos llegado a los
siguientes resultados:

Se han realizado simplificaciones en los procedimientos de
autorizacion y se ha aumentado la agilidad en la tramita-
cién, asi como se consigue una uniformidad comunitaria.

Conclusiones: con estas reglamentaciones se mejora la
seguridad alimentaria y se actualizan los marcos existentes
para los aditivos, aromas y enzimas alimentarios.

BT Excelencia en la trazabilidad alimentaria

Blanca RM, Samaniego C, Quesada JJ.

Departamento Nutricién y Bromatologia, Universidad de Granada,
Facultad de Farmacia. Campus Universitario de Cartuja, s/n.
18071 Granada.

csama@ugr.es.

El desarrollo cientifico y tecnoldgico resulta ser un elemento
esencial en el funcionamiento del mercado Unico europeo.
Tal desarrollo fue planteado en el sexto Programa Mar-

co de Investigacion y Desarrollo Tecnoldgico de UE y que
ha dado lugar a un 7° PMIDT que abarcara el periodo de
2007 a 2013. La trazabilidad alimentaria fiable se apoya
en dichos programas.

Objetivo: Ante la exigencia reglamentaria de implantar la
trazabilidad en las industrias alimentarias, nos planteamos
analizar la situacion existente y dificultosa que su imple-
mentacion esta causando. Realizaremos un minucioso ana-
lisis del estado de la sincronizacion realizada desde que
el producto fluye, hasta que se informa de su exiatencia.

Metodologia: Se analizaran las comunicaciones, informes,
programas, etc, emitidos por las instituciones europeas
al respecto, asi como las posiciones de otras entidades
privadas.

Resultados: La reglamentacion existente no especifica de-
talladamente los pasos a seguir para obtener una traza-
bilidad correcta. Son muchos los vacios encontrados a la
hora de la puesta en practica de la misma.

Conclusion: Es necesario una desfragmentacion con-
ceptual de trazabilidad, con el objeto de alcanzar niveles
de seguridad y competitividad a nivel internacional. Se de-
ben de utilizar redes de excelencia y sistemas de traza-
bilidad perfectamente definidos.

Ed Niveles de fluoruro en aguas de
consumo humano en una isla volcanica
(Tenerife, Islas Canarias)

Friess J"2, Rubio C', Hernandez Sanchez C’, Glas Kz,
Hardisson A’

' Area de Toxicologia. Universidad de La Laguna. 2 Department for
Chemical-Technical Analysis and Chemical Food Technology; Tech-
nische Universitaet Muenchen, Freising-Weihenstephan, Germany.
crubiotox @ gmail.com

Introduccion: Las aguas potables de Tenerife proceden,
normalmente, de la mezcla de las aguas de distintos po-
zos y galerias de la isla. La cantidad natural de iones en
estas fuentes puede variar en unos pocos dias (la con-
centracion de fluoruros en una fuente se ha observado que
cambia hasta el 50% en tan solo 3 dias). Actualmente, la
concentracion maxima permitida de fluoruro en aguas de
abastecimiento esta fijada en 1,5 mg/l (RD 140/2003) ya
que el consumo prolongado de agua con altos niveles de
fluoruro puede derivar en una ingesta diaria de F supe-
rior a la Ingesta Diaria Recomendada de 1,5-2,4 mg F/ kg/
dia que se relacionada con una enfermedad cronica de-
nominada Fluorosis dental.

Objetivos: Determinar la concentracion de fluoruro en

muestras de agua de la red de abastecimiento publico de
la isla de Tenerife.
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Evaluar el riesgo téxico de la ingesta de esta agua para
los distintos municipios de nuestra isla.

Material y Método: Un total de 236 muestras de aguas de
abastecimiento publico correspondientes a 18 municipios
de laisla de Tenerife fueron analizadas por el método po-
tenciométrico basado en el electrodo de ién selectivo de
fluoruro.

Resultados: Los municipios de Adeje, El Tanque e Icod
de los Vinos presentaron los mayores niveles de fluoru-
ro con concentraciones de 2,59-4,89, 0,35-4,38 y 2,22-
3,94 mg F /litro de agua, respectivamente. Consideran-
do un consumo diario de 2L de agua/dia y teniendo en
cuenta los niveles maximos observados en el agua de
abastecimiento publico, la ingesta diaria estimada de la
poblacién adulta en estos municipios (9,78; 8,76 y 7,88
mg F/dia) supera ampliamente las recomendaciones fi-
jadas por las IDR para este anion.

Conclusiones relevantes: De los 18 municipios que se
muestrearon, 8 presentan niveles de fluoruro por enci-
ma de los limites legales. Todas las zonas que presen-
taban contaminacién por fluoruro se encontraban en las
inmediaciones de la galeria mas caudalosa de la isla; la
galeria del Barranco de Vergara que pincha en el acui-
fero de Las Cafnadas, acuifero conocido por su conta-
minacion natural con F procedente de la actividad vol-
canica del Teide.

TECNOLOGIA DE ALIMENTOS

L] Caracterizacion de esteroles vegetales
de materias primas para alimentos
funcionales

Gonzadlez-Larena M, Vidal MC', Garcia-Llatas G, Barbera R’,
Lagarda MJ', Sanchez-Siles LM?

' Area de Nutricién y Bromatologia, Facultad de Farmacia, Uni-
versitat de Valéncia. Avda.Vicent Andrés Estellés s/n, 46100 Bur-
jassot (Valencia). TIf: 963544909. E-mail: m.j.lagarda@uv.es.
2 Instituto de Nutricion Hero Espafa S.A., Avenida de Murcia,
30820 Alcantarilla, Murcia.

Introduccion: Debido al efecto hipocolesterolemiante de
los esteroles vegetales (EV) diversos alimentos se su-
plementan con los mismos. El consumo de 1,5-3 g/dia de
EV (cantidades superiores a las aportadas por la dieta)
presentan este efecto beneficioso. Los EV que se utilizan
para el desarrollo de estos productos proceden de dife-
rentes fuentes con distinta riqueza en EV.

Objetivo: Caracterizacion y cuantificacion de los fitoes-
teroles/fitoestanoles presentes en ingredientes aprobados
y disponibles en el mercado para la elaboracion de ali-
mentos funcionales.
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Material y métodos: Muestras: ocho ingredientes conte-
niendo EV extraidos de diferentes fuentes (pino, soja, col-
za, soja, maiz, girasol), con distintas formas de presen-
tacion (polvo, pasta y emulsion liquida) y en forma tanto
libre como esterificada. Método: saponificacién con
KOH/ metanol en caliente y posterior extraccion de la frac-
cién insaponificable con disolventes organicos. Determi-
nacion por cromatografia de gases con deteccion por io-
nizacion de llama, previa derivatizacion por silanizacion.

Cuantificacion de los fitoesteroles mediante curvas de ca-
librado: brassicasterol, campesterol, estigmasterol y si-
tosterol. Patron interno (p.i.): epicoprostanol. Cuantifica-
cion de los fitostanoles mediante el calculo del factor de
respuesta (p.i./sitostanol)

Resultados: El contenido total en EV varia entre 13 - 86%,
en funcion de la muestra considerada. Los contenidos de
EV (g/100g) se encuentran entre: brassicasterol (0,01-
1,73), campesterol (0,95-17,02), campestanol
(0,15-0,85), estigmasterol (0,11-17,86), estigmastanol (no
detectable-0,47), sitosterol (8,99-63,51) y sitostanol
(0,32-8,48).

Aligual que ocurre en la naturaleza, los fitosteroles se en-
cuentran en cantidad muy superior a los fitostanoles. El
fitosterol mas abundante es el sitosterol; también el si-
tostanol es el fitostanol mas abundante. El brassicaste-
rol es el fitosterol mas escaso y no se ha detectado en
ninguna muestra presencia de brassicastanol.

EZId Composicion y etiquetado nutricional de
aceitunas manzanilla-alorefia “alifada”

Ldpez Ldpez A, Cortés-Delgado A, Garrido-Ferndndez A
Instituto de la Grasa (CSIC). Avda. Padre Garcia Tejero 4.
41012 Sevilla.

all@cica.es

Introduccion: La Manzanilla-Alorefa es una variedad de
aceituna de mesa con una gran aceptacion en la Costa
del Sol debido a su preparacion artesanal y caracteristi-
cas organolépticas. Su elaboracion se suele hacer a par-
tir de frutos partidos, frescos (campaha) o conservados
durante un periodo mas o menos largo (conservados).

Objetivo: Realizar un estudio pormenorizado de la com-
posicion nutricional de estas formas de presentacion asi
como de su etiquetado nutricional.

Material y métodos: Para la determinacion de los distin-
tos nutrientes se utilizan los métodos recomendados por
la AOAC y por la CE.

Resultados: En general, el producto final obtenido de fru-
tos conservados contiene una menor proporcion de todos
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los compuestos hidrosolubles (azucares, potasio, etc.) asi
como de fibra mientras que, por el contrario, la concen-
tracion de grasa en pulpa se incrementa ligeramente de-
bido a las perdidas de los compuestos anteriores. El con-
tenido en grasa total oscila (productos provenientes de
frutos frescos y conservados) entre el 21,5% y 22,5%; la
fibra entre 4,5% a 3,8%; el total de cenizas es semejan-
te en ambos casos, en torno al 4,5%; finalmente, las pro-
teinas tienen niveles de 1,3% y 1,1%. Para una cantidad
de referencia de 100 g, Unicamente la vitamina E, en acei-
tunas elaboradas a partir de fruto fresco, presenta un por-
centaje superior al 15% de la cantidad de referencia diaria
por lo que seria el Unico compuesto susceptible de ser in-
cluido en el apartado de vitaminas y minerales de la etiqueta.

Conclusiones: Globalmente, el producto, especialmente
el preparado a partir de frutos frescos, puede aportar una
cantidad interesante de fibra alimentaria y antioxidantes
(polifenoles y vitamina E) y, ademas, una grasa repre-
sentada en su gran mayoria por acido oleico. El conte-
nido en sodio, no obstante, tiene un valor en torno a
1,7 g/100g pulpa, lo que representa alrededor del 67% de
la ingesta recomendada para este elemento.

Efecto del envasado en MAP y de la
coccion a la plancha sobre la fraccion lipidica
de salchichas frescas de pollo

Miranda-Elizalde E, Valencia |, Ansorena D', Astiasaran |
Departamento de Ciencias de la Alimentacién, Fisiologia y To-
xicologia. Facultad de Farmacia. Universidad de Navarra . ¢/ Irun-
larrea, s/n. 31008 Pamplona.

"dansorena@unav.es

Las salchichas frescas constituyen un tipo de alimento de
alto consumo por su facilidad de preparacion, aceptacion
por parte de los consumidores y precio asequible. Entre
las diferentes tecnologias culinarias que pueden aplicarse
se encuentra la de plancha, en la que se puede obviar la
utilizacién de aceites y/o grasas.

Objetivo: En este trabajo se estudio la calidad nutritiva de
la fraccidn lipidica de salchichas frescas de pollo cocinadas
a la plancha. Ademas, se analiz6 el efecto de la conser-
vacion en atmésfera modificada (MAP) de las salchichas
frescas.

Material y métodos: Los analisis se efectuaron a diferentes
tiempos (0, 3, 7 y 10) durante el almacenamiento en MAP
(80% CO,y 20% N,). Se determiné el porcentaje de hu-
medad (AOAC, 2002a), grasa total (AOAC, 2002b), per-
fil de acidos grasos (Folch et al., 1957) y TBA (Targladis
et al., 1960) de las salchichas crudas y cocinadas.

Resultados: El cocinado a la plancha sin aceite provoco
un ligero incremento del porcentaje de grasa, que llegd

a ser significativo en algunas de las fases de analisis (dia
0y 7) y que se debio al proceso de deshidratacion pro-
vocado por el calentamiento. En las salchichas crudas el
almacenamiento en MAP también dio lugar, a partir del ter-
cer dia, a un ligero incremento del porcentaje de grasa.

Las medidas de TBA indicaron un aumento significativo
(p<0,05) de la intensidad de la oxidacion lipidica como con-
secuencia del calentamiento tan solo en dos de las fases
(dia 0y 3), sin llegar a alcanzar valores elevados en nin-
gun caso (entre 0,2y 0,38 mg MDA/ kg producto). El en-
vasado en MAP permitié controlar eficazmente la inten-
sidad de la oxidacion. En cuanto a la calidad de la gra-
sa de las salchichas, se puede afirmar que, aunque se ob-
servaron algunas diferencias estadisticamente significa-
tivas, ni el cocinado ni el almacenamiento tuvieron un efec-
to relevante desde el punto de vista nutricional sobre el
perfil lipidico. La relacion AGPoliinsaturados/ AGSatura-
dos se mantuvo entre 0,49 y 0,52, mientras que la rela-
cién AGlInsaturados/ AGSaturados oscild entre 1,98 y 2,04.

Ed Optimizacion y validacién de la
determinacion de Neu5Gc en preparados para
lactantes

Salcedo J', Lacomba R?, Alegria A’, Lagarda MJ', Barbera R’,
Matencio E?

' Area de Nutricién y Bromatologia, Facultat de Farmacia, Uni-
versitat de Valencia. Avd. Vicente Andrés Estellés s/n, 46100 Bur-
jassot. j.lagarda@uv.es. 2Instituto de Nutricién Infantil Hero, Avda.
Murcia, 1, 30820 Alcantarilla.

Introduccion: El acido sialico (Sia) incluye una familia de
glucidos acidos fundamentales para el correcto desarro-
llo de los sistemas neuronal e inmunitario del lactante. Se
encuentra, mayoritariamente, como acido acetilneura-
minico (Neu5Ac) y acido glicoliineuraminico (Neu5Gc). Am-
bas formas se encuentran presentes en especies animales,
mientras que el Neu5Gc no se encuentra en el hombre.
Es importante el aporte de Sia a través de la dieta, en es-
pecial en la lactancia (los contenidos de Neu5Gc en pre-
parados para lactantes oscilan entre 6,46 y 9,46 mg/100g).
El organismo humano solo es capaz de sintetizar Neu5Ac
y en cantidades muy bajas, mientras que el Neu5Gc es
hidrolizado inmediatamente tras su ingesta, siendo una
acumulacion de éste, indicador de ciertas patologias.

Objetivo: Validacién de un método cromatografico para
la determinacion de Neu5Gc en preparados para lactantes.

Material y métodos: Muestra preparado lacteo de inicio.
Método: cromatografia liquida de alta resolucion (CLAR),
previa hidrdlisis de la muestra con acido sulfurico 0,12N
(1 hora a 80 °C), purificacidon en columna de intercambio
anionico Dowex 1x8, elucion con &cido férmico 0,1N y pos-
terior derivatizacion con 1,2-diamino-4,5-metilenedioxi-
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benceno (DMB) (2,5 horas a 50 °C). Las condiciones cro-
matograficas utilizadas son: columna LiChrosorb RP-18,
250 x 15 mm, 5 mm d.i. (Merck). fase movil acetonitri-
lo:metanol:agua (7:8:85, v/v/v), volumen de inyeccion de
20 mLy flujo de 0,9 mL. La deteccidn se realiza por fluo-
rescencia con |, = 373 y |, = 448 nm.

Resultados:

Los parametros analiticos del método se muestran en el
siguiente cuadro:

o Precision 3
"'"ea'f’:" Repetibilidad _Reproduciblidad 0= Q/Rez.”'??'a;':"
ng(n=5) % CV (n=5) % CV (n=0) mg/g % (adicion 2.4ng)
18 2,95 644  0028/0004 00081
(6,14%) (8,25% CV)

Conclusion: Atendiendo a los parametros analiticos ob-
tenidos, el método propuesto es adecuado para la de-
terminacion de Neu5Gc en preparados para lactantes.

Caracterizacion fisico-quimica
y composicion nutricional de yogures
y leches fermentadas de cabra
comercializadas

Quintana AV', Sekkat H?, Artacho R’, Cabrera C', Navarro M,
Ruiz-Lépez MD*

" Departamento de Nutriciéon y Bromatologia. 2 Departamento de
Tecnologia Farmacéutica. Facultad de Farmacia. Universidad
de Granada. Campus Universitario de Cartuja. 18071 Granada.
mdruiz@ugr.es

La utilizacion y el interés de leche de cabra para la for-
mulacion de yogures y leches fermentadas ha aumenta-
do en las ultimas décadas, debido a su valor nutricional,
su inclusion en la dieta tradicional mediterranea, a cier-
tos efectos beneficiosos para la salud y a su agradable
sabor y textura.

Objetivo: Caracterizacion fisico-quimica y nutricional de
los unicos productos fermentados comercializados (6 yo-
gures y 3 kéfires) elaborados a partir de leche cabra.

Métodos: Se determino la acidez, pH, lipidos y proteinas
totales segun los métodos oficiales de la AOAC (2006).
Extracto seco (Norma FIL 21: 1961), cenizas (BOE, 1994),
lactosa y 4cido lactico (método enzimatico ENZYTEC O
Scil Diagnostics) y viscosidad (Contreras & Sanchez, 2001)
fueron determinados.

Resultados: los valores obtenidos (X+ SD) fueron: pH =
4,03+0,15; acidez total = 0,90+0,12% expresado como aci-
do lactico, extracto seco = 13,8+0,6%; proteina =
3,2+0,2%; Lipidos = 5,2+0,2; hidratos de carbono =
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4,61+0,63%; lactosa = 4,3+0,5%; acido L-lactico
0,69+0,12%; acido D-lactico = 0,14+0,18%; cenizas =
0,73+0,01%; y viscosidad de 566,8+ 27,5 cP y 126,4+ 88,7
cP para 34 y 93 s, respectivamente.

Estos valores estan dentro de los datos encontrados en
bibliografia y de conformidad a los citados en el etique-
tado nutricional. Los yogures presentan mayor conteni-
do en proteinas, hidratos de carbono, lipidos y extracto
seco que los kéfires, mientras que las cenizas fueron si-
milares en ambos productos. La viscosidad fue mas baja
en los kéfires que en los yogures.

Evolucion de la formaciéon de
marcadores de dafo térmico y de la actividad
antioxidante en panes pre-horneados

Delgado-Andrade C, Haro A, Castellano R, De la Cueva SP,
Rufidn-Henares JA

Unidad de Nutricion Animal, Estacion Experimental del Zaidin
(CSIC), Camino del Jueves, 18100 Armilla, Granada. Departa-
mento de Nutricion y Bromatologia de la Facultad de Farmacia,
Universidad de Granada, Campos de Cartuja, 18012 Granada.
cdelgado@eez.csic.es

Introduccion: El pan es el alimento fresco mas consumi-
do diariamente en los hogares espafoles. Los nuevos ha-
bitos de vida han modificado el mercado tradicional del
pan, de forma que actualmente hay un elevado consumo
de panes pre-horneados, que se someten a un hornea-
do final en el punto de comercializacién o incluso en el
hogar. Durante estos tratamientos térmicos tienen lugar
las reacciones de caramelizacion y de Maillard, en las que
se originan compuestos responsables del color, olor y sa-
bor caracteristico del pan. Algunos de ellos poseen un mar-
cado caracter antioxidante, lo que confiere al alimento un
valor afadido.

Objetivo: Estudiar la formacion de furosina e hidroxime-
tilfurfural (HMF) en pan de trigo (P) y pan integral de tri-
go (PI1) pre-horneado sometidos a distintos tiempos de hor-
neado final. Simultdneamente, se analizé la evolucion del
color CIELab y de la actividad antioxidante.

Material y métodos: Los panes fueron horneados a
200°C durante 12, 20 6 26 minutos y posteriormente se
liofilizaron y pulverizaron. Una pieza sin tratar de cada uno
se us6 como control del estadio inicial. Se determind el
contenido en furosina, color y actividad antioxidante me-
diante los métodos DPPH y FRAP, que se aplicaron en
los extractos acuosos de las muestras y en la fraccidn
bioaccessible tras digestion enzimatica.

Resultados: No se encontré HMF en las muestras sin ca-
lentar, aunque su contenido se incrementé con el tiem-
po de calentamiento. La furosina evolucioné de forma se-
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mejante, aunque si se encontraron cantidades significa-
tivas en la muestra sin hornear. El calentamiento produ-
jo un incremento significativo de la actividad antiradica-
laria y reductora de las muestras, que se correlacion6 po-
sitivamente con el color que estas desarrollaron.

Conclusiones: El horneado del pan puede monitorizarse
mediante la determinacién del contenido en furosina. Asi-
mismo, dicho horneado da lugar a la formacion de diversos
compuestos que incrementan la actividad antioxidante.

BB Platos tradicionales-composicién
escalibada

Baladia E, Farran A, Torrado X, Farré R

Centre Superior de Nutricié i Dietética (CESNID). Recinte Torribera
La Masia. Avda. Prat de la Riba, 171, 08921 Santa Coloma de
Gramenet.

rfarre @cesnid.es

La falta de informacion fiable sobre la composicion nu-
tricional de los platos tradicionales junto al interés por la
caracterizacion de aquellos con perfil nutricional intere-
sante por parte de la industria alimentaria llevaron a la red
de excelencia European Food Information Resource
(EuroFIR) a disenar e implementar un estudio piloto para
la seleccidn, preparacion y determinacion de la compo-
sicion quimica de platos tradicionales en distintos paises.

Entre los platos seleccionados en Espafia se encuentra
la “escalibada”.

Objeto: Determinar la composicion de la “escalibada” apli-
cando un protocolo minuciosamente disefiado de selec-
cion preparacion y analisis de la muestra.

Material y métodos Muestra: Escalibada preparada de la
forma tradicional a partir de ingredientes del mercado lo-
cal en La Masuca (Igualada, Anoia). Ingredientes: Pimiento
rojo 1600 g; Berenjena 983 g; Cebolla 1903 g, Tomate
1140 g, Aceite de oliva 87 g, Sal 7 g. Se prepara una can-
tidad suficiente para poder tomar 2500 g de muestra, que
tras homogenizar se divide en alicuotas, que se envasan
en bolsas de polietileno al vacio, congelan y almacenan
(—20 °C) hasta el momento del analisis.

Determinaciones: realizadas por Silliker laboratorio acre-
ditado por ENAC. Se determina: 1) Composicion cente-
simal: humedad, cenizas, proteina bruta, grasa (total, aci-
dos grasos y colesterol); hidratos de carbono (almidon 'y
azucares); 2) Minerales: sodio, potasio, calcio, magnesio,
hierro, cinc, cobre y selenio.

Resultados: El valor energético de la escalibada es bajo
34kcal/100g, debido al elevado contenido de agua
(90,6%). El principal contribuyente a la energia es la gra-

sa (44,2%) seguida de los hidratos de carbono (41,7%).
La grasa procede del aceite de oliva utilizado en la pre-
paracion por lo que predominan los acidos grasos mo-
noinsaturados. En los elementos minerales destaca una
relacién potasio/ sodio de 2.

Conclusion Plato tradicional de bajo valor energético y per-
fil de acidos grasos rico en monoinsaturados

Financiado por el programa EUFP6 Food Quality and Safety pro-
gramme (Contrato n® FP6-513944) Red de Excelencia EuroFIR.

Disponibilidad in vitroy ex vivo
de magnesio y zinc en batidos lacteos

Haro A, Mesias M, Delgado-Andrade C, Seiquer I, Navarro MP
Instituto de Nutricion Animal (IFNA), Estaciéon Experimental del
Zaidin, CSIC, Camino del Jueves, 18100 Armilla, Granada.
pnavarro @eez.csic.es

Introduccion: Los batidos son derivados lacteos de abun-
dante consumo especialmente entre la poblacion infan-
til y juvenil. Contienen cacao, vainilla, etc., incluso aho-
ra popularmente se llama batidos a mezclas de zumos de
frutas con leche. Las sustancias ahadidas podrian afec-
tar la disponibilidad de los nutrientes, asi, se ha aludido
al efecto del cacao, rico en polifenoles y productos de Mai-
llard, en la digestibilidad de diversos minerales, lo que de-
beria conocerse por ser sustitutos lacteos.

Objetivos: Estudiar la disponibilidad in vitro y ex vivo de
magnesio y zinc en batidos de frecuente consumo.

Material y métodos: Batidos de chocolate (BC), vainilla
(BV), frutas (BF) y leche (L) se sometieron a una diges-
tién in vitro, separando las fracciones solubles e insolu-
bles de magnesio y zinc.

Con el digerido soluble se realizaron los ensayos de trans-
porte en células Caco2, sembradas en placas bicamerales
Transwell. Tras 2h de incubacion (37°C, 95% humedad,
5% CQO,) se evalud el magnesio y zinc transportados. Los
contenidos de ambos elementos en las distintas mues-
tras se analizaron mediante EAA.

Resultados: Las concentraciones de magnesio y zinc en
BF, por su escasa cantidad de leche, fueron sensiblemente
inferiores a las de BC, BV y L. Sin embargo, tras la di-
gestion in vitro, méas del 90% del magnesio y del zinc eran
solubles; entre los otros batidos no existieron diferencias
apreciables en la solubilidad de ambos, algo superior a
la de la leche. El transporte de magnesio en las células
y su disponibilidad fue similar en BC, BV y L, y mayor en
BF, compensando su inferior contenido. El zinc se trans-
porté mas eficazmente y fue mas disponible en BC, re-
sultando indetectable en BF.
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Conclusiones: BC, BV y BF resultan similares y buenos
sustitutos de leche como fuente de magnesio, pero solo
los dos primeros servirian como aporte de zinc.

Efectos biolégicos del consumo

de productos de la reacciéon Maillard
procedentes del pan y su eliminacién urinaria
en ratas

Haro A, Jiménez JM, Zambrano E, Roncero I, Seiquer I,
Delgado-Andrade C

Instituto de Nutricion Animal, Estaciéon Experimental del Zaidin
(CSIC), Camino del Jueves, 18100 Armilla, Granada.
ana.haro@eez.csic.es

Introduccion: El procesado térmico de los alimentos
provoca el desarrollo de la reacciéon de Maillard. Sus pro-
ductos (PRM) son habitualmente consumidos en nues-
tra dieta, muchos son absorbidos, metabolizados y par-
cialmente eliminados en orina.

Objetivo: Analizar la evoluciéon de peso e ingesta ali-
mentaria, asi como la eliminacion urinaria de productos
tempranos, avanzados y finales de la reaccién en ratas
alimentadas con dietas conteniendo PRM derivados de
la corteza del pan.

Material y métodos: 6 grupos de ratas se alimentaron, res-
pectivamente, durante 3 meses con: dieta control (C), die-
ta control conteniendo 10% corteza de pan (Corteza),
dieta control conteniendo 10% masa cruda de pan
(Masa), dieta control conteniendo PRM <5KDa (T Pm) de
la fraccion soluble de la corteza, dieta control conteniendo
PRM>5KDa de la fraccion soluble de la corteza (T Pm)
y dieta control conteniendo la fraccién insoluble de la cor-
teza (Insoluble). Se estudiaron evolucion ponderal y con-
sumo alimentario de los animales. En las orinas se de-
termind, por medida espectrofotométrica a 280, 360 y
420 nm, la eliminaciéon de PRM tempranos, avanzados y fi-
nales.

Resultados: El consumo alimentario disminuy6 en todos
los grupos respecto al control, mas acusadamente en los
grupos T Pmy T Pmy especialmente en el grupo inso-
luble. El peso sélo bajo respecto al control en los grupos
corteza, T Pm e insoluble. La eficacia alimentaria en los
grupos consumiendo los derivados de la corteza superd
a los controles el primer mes, similar en el segundo, pero
globalmente inferior. La eliminacion de PRM tempranos
incrementd en el grupo T Pm, mientras que los grupos cor-
teza e insoluble aumentaron la excreciéon de PRM mas
avanzados.

Conclusiones: El consumo de PRM de corteza del pan

afecta negativamente el consumo alimentario y, en algunos
casos, el peso corporal. El tipo de compuesto eliminado
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en orina esta estrechamente ligado con el peso molecu-
lar de los compuestos consumidos.

Efecto del cocinado tradicional sobre
el contenido en macronutrientes segun
analisis quimico

Rivadeneyra J, Cavia MM, Fernandez-Muifio MA, Moreno G,
Sancho MT, Alonso-Torre, SR

Area de Nutricién y Bromatologia. Departamento de Biotecno-
logia y Ciencia de los Alimentos. Facultad de Ciencias. Plaza Mi-
sael Bafuelos s/n. 09001 Burgos.

salonso@ubu.es

Introduccidn: Para valorar adecuadamente la ingesta de
alimentos y el aporte de nutrientes es muy comun hacer
uso de Tablas de Composicion de Alimentos (TCAS); sin
embargo, muchos alimentos o platos previamente son co-
cinados facilitando o entorpeciendo la disponibilidad de
nutrientes.

Objetivo: Establecer en qué medida el cocinado tradicional
puede modificar el contenido de macronutrientes com-
parando los valores obtenidos mediante analisis quimi-
co de alimentos y recetas en crudo y cocinado.

Material y métodos: Se determind cenizas (ISO R-936), pro-
teinas (método Kjeldahl), lipidos (ISO 1443) y fibra dietéti-
ca total (AOAC 991.43) en 5 alimentos (alubia blanca rifién,
arroz redondo, arroz basmati, lenteja, judia verde plana fres-
ca) y 2 recetas (fabada asturiana y lenteja riojana) tanto en
muestras crudas como cocinadas. Los valores de macro-
nutrientes y fibra se han calculado por peso de racion.

Resultados: En estudios anteriores realizados sobre
menus de restauracion colectiva y platos preparados se
encontraron diferencias en el contenido de grasa y fibra
entre los valores obtenidos por analisis quimico y los ob-
tenidos por TCAs. Las diferencias podrian atribuirse a erro-
res en la estimacion del tamafo de la racién, alimentos
de diferentes origenes, métodos analiticos empleados y/
o cambios con el cocinado. Para determinar cual/es de
estas causas son las responsables de estos cambios se
llevd a cabo el andlisis quimico de diferentes alimentos
y recetas en crudo y cocinado. Se observé para todos los
alimentos un aumento del contenido en fibra por el coci-
nado, de igual forma a lo observado cuando se compa-
raron los resultados con los obtenidos por TCAs. El con-
tenido en proteinas no sufre variaciones significativas con
el cocinado. En cuanto al contenido en grasa es el nutriente
donde mas variaciones se encuentran, dependiendo esas
variaciones del tipo de alimento.

Conclusiones: El cocinado induce cambios en la com-
posicidn de los alimentos modificando por lo tanto su apor-
te nutricional.
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Relacién entre la capacidad quelante
de cobre de los productos de la reaccion
de Maillard y su actividad antioxidante ex vivo

Ruiz-Roca B, Haro A, Navarro MP, Seiquer |

Unidad de Nutriciéon Animal, Estacion Experimental del Zaidin,
Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC), Cami-
no del Jueves, 18100 Armilla, Granada.

pilar.navarro @eez.csic.es

Introduccion: Los productos de la reaccion de Maillard
(PRM) son compuestos abundantes en la dieta que se ge-
neran durante el tratamiento térmico de los alimentos. Pue-
den comportarse como polimeros aniénicos capaces de
formar complejos estables con cationes metalicos como
el cobre, siendo éste uno de los mecanismos de accion
propuestos para justificar su actividad antioxidante.

Objetivo: Evaluar la capacidad para quelar cobre y las pro-
piedades antioxidantes de mezclas de glucosa-lisina calen-
tadas a 150°C durante diferentes tiempos (15, 30, 60 y 90 min)
y examinar si ambas actividades se encuentran relacionadas.

Material y métodos: La capacidad quelante de cobre se de-
terminé mediante el método de la tetrametilmurexida, en
el que se mide el cobre libre en presencia de la muestra
y, por diferencia con el total, se calcula el porcentaje de co-
bre quelado. La medida de la actividad antioxidante ex vivo
se realizé utilizando la linea celular Caco-2, en la que se
evalud el efecto protector de las mezclas de glucosa-lisi-
na frente a la citotoxicidad inducida por cobre y, ademas,
la actividad de las enzimas catalasa, superdxido dismuta-
sa y glutation peroxidasa en presencia de cobre.

Resultados: La mezcla cruda y las mezclas calentadas
durante tiempos moderados (15 y 30min) quelaron un alto
porcentaje de cobre (hasta 84%), pero el aumento de la
temperatura supuso reducciones significativas de la ca-
pacidad quelante. Se observé que dicha capacidad es-
taba positivamente relacionada con la habilidad de las
muestras para prevenir el dafo celular inducido por co-
bre (p=0,0001; r=0,8982) y con su capacidad para restaurar
la actividad de la catalasa (p=0,0001; r=0,9160) y de la
glutation peroxidasa (p=0,0292; r=0,7584).

Conclusiones: La formacién de complejos con cobre de
las mezclas calentadas de glucosa-lisina parece estar im-
plicada en el poder antioxidante de estos productos. La
temperatura de calentamiento tiene un efecto significa-
tivo en ambas variables.

Determinacién de azucares y vitaminas
en miel de palma y en guarapo de la isla
de La Gomera

Luis G, Herndndez Sanchez C', Rubio C', Abreu Gonzélez P?,
Castilla Armas A?, Hardisson, A’

' Area de Toxicologia. Facultad de Medicina. Universidad de La
Laguna. 30871 La Laguna. S/C de Tenerife. 2Departamento de
Fisiologia Universidad de La Laguna.

crubiotox @ gmail.com

Introduccion: La miel de Palma es un sirope que se ob-
tiene a partir de la savia (guarapo) de la Palmera Cana-
ria (Phoenix canariensis). La elaboracion de este producto
natural data del siglo XVIy se circunscribe a la isla de La
Gomera (Islas Canarias). La miel de Palma constituye un
alimento exquisito usado para endulzar postres y platos
tipicos canarios.

Objetivo: Determinacion del contenido en azucares y vi-
taminas (hidrosolubles y liposolubles) en muestras de
“Guarapo” y “Miel de Palma” producidas en La Gomera,
con la finalidad de valorar el valor nutricional de estos pro-
ductos alimenticios tradicionales canarios.

Material y método: Un total de 30 muestras de miel de Pal-
ma y 5 muestras de guarapo fueron analizadas. La de-
terminacion de azucares y de vitaminas se efectud por Cro-
matografia Liquida de Alta Resolucion (CLAR).

Resultados: El contenido en azucares es superior en la
miel de Palma que en el Guarapo. La glucosa, la fructo-
sa y la sacarosa son los azucares que presentan mayo-
res concentraciones en ambos productos. El contenido
en vitaminas hidrosolubles es superior al de vitaminas li-
posolubles. Mientras que en la miel de Palma, la niacina
(Vit B,) es la vitamina que se encuentra en mayor con-
centracion (31,7 mg/kg), en el guarapo la vitamina hi-
drosoluble que presenta los niveles mas altos es la vita-
mina C (37 mg/Kg).

Conclusiones: Los niveles de vitaminas son bajos en la
miel de Palma aunque superiores a los publicados para
la miel de abeja.

Macro y microelementos en distintas
variedades de papas de Tenerife

Luis G', Hernandez Sanchez C', Rubio C', Gonzélez D?,
Gutiérrez AJ', Hardisson A’

1 Area de Toxicologia. Universidad de La Laguna. 2 Seccién de
Inspeccién Sanitaria y Laboratorio. Area de Salud de Te-
nerife. Consejeria de Sanidad y Consumo. Gobierno de Ca-
narias.

crubiotox @ gmail.com

Introduccion: La patata/ papa es un tubérculo perteneciente
a la familia Solanaceae. Tenerife es la isla del Archipié-
lago Canario donde se cultiva el mayor nimero de va-
riedades de papas. Las papas constituyen un alimento nu-
tritivo que proporciona cantidades significativas de me-
tales esenciales.
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Objetivos: Determinar el contenido de macroelementos
y elementos traza en las distintas variedades de papas
en funcion de la zona geografica de produccion.

Evaluar la calidad nutricional de las papas comercializa-
das en Tenerife y estimar de la contribucién a la ingesta
dietética diaria recomendada para cada elemento.

Material y método: Un total de 74 muestras de papas (par-
te interna o0 masa) fueron sometidas a estudio. La deter-
minacion de los metales se efectud por Espectrofotometria
de Absorcion Atémica (EAA). Los metales analizados fue-
ron: sodio (Na), potasio (K), magnesio (Mg), calcio (Ca),
hierro (Fe), cobre (Cu), manganeso (Mn), zinc (Zn), cro-
mo (Cr) y niquel (Ni).

Resultados: Mientras que el K es el macroelemento que
muestra los niveles mas altos en estos tubérculos
(6059 mg/kg de papa), el Fe es el elemento traza que pre-
senta las concentraciones mas elevadas (12,6 mg/kg de
papa). No se aprecian diferencias significativas en los re-
sultados obtenidos para los cultivares de papas de la zona
norte y sur de la isla.

Conclusiones: Las papas tradicionales o antiguas culti-
vadas en Canarias presentan una mayor concentracion
metdlica que las papas de importacion. El alto consumo
de papas en la isla de Tenerife (163,7 g/dia) contribuye
de manera significativa a la ingesta de elementos traza
y de metales esenciales.

Alimentos para celiacos: Requisitos
de una industria

Puente D, Quer J, Camps M, Pérez R
Grupo de trabajo Gena-DSL-Proceli.
info@gena.es

Introduccion: Se presenta un proyecto de Planta de ela-
boracion industrial de productos para celiacos en los que
se tiene en cuenta los riesgos de no contaminacion de los
materiales.

Los aspectos a estudiar relacionados con la fabricacion
de estos productos son los siguientes: las materias pri-
mas y formulaciones, el proceso de produccion, la ges-
tion de aguas y residuos, el estudio de todos los elementos
de la planta de fabricacioén, las medidas a tomar para ga-
rantizar la seguridad y la higiene en las instalaciones y los
procesos de fabricacion mas el personal a cargo y su co-
rrecta formacion.

Objetivo: Desarrollar la estrategia a seguir para garanti-
zar la seguridad de los productos para celiacos en una
planta industrial dedicada a la fabricacidon de alimentos
exclusivamente para este grupo de poblacion y aplicar la
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normativa higiénico-sanitaria vigente pertinente de estos
alimentos asegurando el producto final. Mejorar la cali-
dad de vida de los celiacos y el tejido industrial especia-
lizado en nuestro pais.

Material y métodos: Normativa. Diagrama de flujos y mer-
cancias.

Resultados: Diseno del proyecto, la planta y los flujos para
la construccion de una planta de elaboracién industrial de
productos para celiacos.

Conclusiones: Se ha de seguir la reglamentacion y nor-
mativa al respecto y realizar un estudio exhaustivo de la
planta industrial. El producto destinado al celiaco debe se-
guir un estricto control desde el proveedor, al almacena-
miento, fabricacion, envasado y transporte. El personal
de la empresa ha de recibir una formacién adecuada en
la normativa higiénico-sanitaria y se le ha de dar espe-
cial importancia al tratamiento de aguas y residuos. Es de
vital importancia que sea de fabricacion exclusiva de ali-
mentos para celiacos. Para la concepcién de una nueva
planta de fabricacion se necesita el asesoramiento pro-
fesional de expertos en normativa higiénico-sanitaria que
proporcionen calidad y excelencia.

OTROS/MISCELANEA

Biomarcadores de luteina en la
relacion dieta y salud ocular:
Concentraciones en suero y dieta

y valoracion de la funcion visual

Olmedilla B, Cuadrado MC, Granado F, Beltran B, Herrero
MC, Blanco |

Instituto del Frio (CSIC). Hospital Universitario Puerta de Hierro.
Facultad de Farmacia.

bolmedilla@if.csic.es

Introduccion: La luteina se encuentra en sangre y retina
(junto con la zeaxantina forman el pigmento macular) y
son aportadas exclusivamente por la dieta. Elevados ni-
veles de luteina en sangre, asi como una ingesta de ca.
6 mg/dia, se asocian con un menor riesgo de enferme-
dad ocular relacionada con el envejecimiento; esa can-
tidad se puede alcanzar mediante el consumo habitual de
alimentos ricos en luteina (p. ej. espinacas, acelgas), de
complementos alimenticios y alimentos funcionales. Las
declaraciones de propiedades saludables en los alimen-
tos estan siendo evaluadas por la Autoridad Europea de
Seguridad Alimentaria, y en este contexto, son de interés
los estudios que valoren biomarcadores del estatus en
componentes de la dieta identificados como beneficiosos
para la salud.
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Objetivos: 1) concentracion de luteina en suero y en die-
ta, y valoracioén de la funcién visual; 2) Valoracion de la
correlacion entre concentraciones de luteina en suero y
dieta y de éstas con la funcién visual.

Sujetos y métodos: Sujetos control (n=12), 50-65 afnos.
Criterios inclusion: colesterolemia normal, dieta variada
(no restrictiva). Criterios exclusién: uso de complemen-
tos alimenticios con luteina, obesidad, cataratas, enfer-
medad crénica. Estudio aprobado por el Comité Etico de
Investigacion Clinica del Hosp. Univ. Puerta de Hierro. Me-
todologia analitica: HPLC (método validado) para caro-
tenoides séricos (Olmedilla et al., 1990). Dieta: registros
de 7 dias valorados con el uso de tabla de composicién
de alimentos especifica de carotenoides (O’Neill et al.,
2001). Test sensibilidad contraste (con y sin deslumbra-
miento) (Takagi, CGT-1000). Analisis estadistico: méto-
dos no paramétricos, correlaciones por coeficientes
Spearrman, andlisis de regresion lineal.

Resultados: La concentracion de luteina en sangre es de
22+7 ug/dl. La evaluacion preliminar de los datos de sen-
sibilidad al contraste indica resultados variables, con me-
joria en algunos sujetos, pero no en todos los rangos de
frecuencias. Los registros de dieta estan en proceso de
valoracion.

EZL] Intervencién nutricional en la poblacién.
Experiencia de la Comunidad de Madrid

Belmonte S, Robledo F, Ramirez J, Izquierdo M, Moreno S,
Rivero A

Instituto de Nutricion y Trastornos Alimentarios de la Comunidad
de Madrid. ¢/ Maestro Vives, n.2 2, 5.2 Planta. 28009 Madrid.
susana.belmonte @salud.madrid.org

En la sociedad actual se han producido importantes cam-
bios relacionados con la industrializacién, la urbanizacion
y el desarrollo tecnoldgico y econdmico, dando lugar a nue-
vas formas de produccion, procesado y distribucién de los
alimentos. Estos cambios han modificado y ampliado ex-
traordinariamente los determinantes de la eleccion de los
alimentos, el comportamiento y los habitos alimentarios
de la poblacion.

Ante esta situacion, la Comunidad de Madrid ha puesto
en marcha intervenciones en todos los ambitos y dirigi-
das a los distintos grupos de poblacion, ya que la modi-
ficacion positiva de los habitos de consumo requiere de
una politica nutricional basada en acciones encaminadas
a la informacion y formacion de la poblacion, acciones que
deben plantearse desde la infancia, ya que es en esta eta-
pa donde se conforman los habitos.

Métodos: Desde el Instituto de Nutricion y Trastornos Ali-
mentarios se han liderado y coordinado estrategias (ta-

lleres, campanas, publicaciones, etc) orientadas a mejorar
la salud fomentando habitos alimentarios saludables. Di-
rigidas a los distintos grupos de poblacién, contando para
su disefio y realizacion con la participacion de distintos
profesionales (sanitarios y educacion).

Resultados: En poblacion infantil se han realizado talle-
res sobre nutricion, actividad fisica y prevencion de la obe-
sidad en 24 municipios y han participado mas de 20.000
nifos. Se ha realizado la campafa del desayuno saludable
en 170 colegios de la Regidn y han participado 24.000
alumnos.

En poblacion adulta: 25 talleres, en 10 municipios y con
la asistencia de 500 participantes.

Se han editado y distribuido 75.000 folletos y 80.000 do-
cumentos con informacion sobre recomendaciones y
consejos nutricionales para los distintos grupos de po-
blacion.

Conclusiones: Aunque con algunas limitaciones, los
programas de educacion nutricional constituyen un buen
medio para mejorar los estilos de vida, reforzando los ha-
bitos saludables y modificando los negativos, consiguiendo
asi que la sociedad camine en la direccién correcta.

EJ Determinacion de fitosteroles y otros
componentes bioactivos en subproductos
de brocoli y coliflor

Larequi E*, Yetano AP, Romo A?, Gonzalez CJ?, Ansorena D"*,
Astiasaran I'

*Departamento de Ciencias de la Alimentacion, Fisiologia y To-
xicologia. Facultad de Farmacia. Universidad de Navarra. ¢/ Irun-
larrea, s/n. 31008 Pamplona. 2Centro Nacional de Tecnologia y
Seguridad Alimentaria. Ctra. NA 134, km 50. 31570 San Adrian.
*dansorena@.unav.es

Las industrias agroalimentarias generan gran cantidad de
residuos con un alto coste econédmico y medioambiental.
Los subproductos agroalimentarios contienen compuestos
de interés por su potencial utilidad como ingredientes con
funcionalidad nutricional, tecnoldgica o terapéutica.
Actualmente, las estrategias de aprovechamiento de
subproductos agroalimentarios estan influidas por la
mejora de las técnicas aplicadas al procesado de
subproductos, unido a una mayor demanda de “alimentos
funcionales”.

Objeto: En este trabajo se planteé el estudio de la
presencia de diferentes compuestos bioactivos en
subproductos vegetales (obtenidos de brécoli y coliflor)
generados por la industria conservera, y su estabilidad en
diferentes modalidades de conservacion (congelacion y
liofilizacion).
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Material y métodos: Se determind el contenido en
fitosteroles totales mediante cromatografia gaseosa
(Piironen et al., 2003), Polifenoles libres y totales (Vinson
et al., 2001), y capacidad antioxidante total mediante
espectrofotometria (Llorach et al., 2004) y contenido en
o-tocoferol por HPLC, (Rodas Mendoza et al., 2003).

Resultados: Los resultados mostraron que los subpro-
ductos de la coliflor y del brécoli no se diferenciaban
significativamente en cuanto al contenido en fitosteroles:
204,43+27,55 y 189,86+25,83 mg/kg planta fresca,
respectivamente. En el resto de componentes
bioactivos el contenido en los subproductos del brécoli
fue significativamente superior al del contenido en
los subproductos de coliflor obteniendo valores de:
o-tocoferol 5,14+0,81 y 2,94+0,17 mg/kg, Polifenoles libres
118,75+16,41 y 96,59+22,96 pmol Catequina/100g,
Polifenoles totales 285,14+33,53 y 192,37+32,41 ymol
Catequina/100 g, respectivamente. La Capacidad
antioxidante total proporcioné valores de 17,39+3,03 y
6,93+1,48 meq de Trolox/100g, respectivamente.

En cuanto a los 2 sistemas de conservacion (Congelacion
y Liofilizacién) apenas se observaron variaciones en el
contenido en fitosteroles durante el almacenamiento de los
respectivos subproductos durante 8 meses. Estos resultados
hacen pensar en la viabilidad del aprovechamiento de estos
subproductos como ingredientes funcionales.

B Efecto reductor del extracto de té
blanco sobre la peroxidacion lipidica en
plasma y microsomas de diferentes tejidos

Cabrera L', Lépez-Jiménez JA', Larqué E', Almajano MP?,
Pérez-Llamas F', Zamora S’

' Departamento de Fisiologia. Universidad de Murcia. 2 Departa-
mento de Ingenieria Quimica. Universidad Politécnica de Catalufia.
frapella@um.es

Introduccion: El té contiene flavonoides con actividad an-
tioxidante que inhiben la formacion de perdxidos lipidicos.
Sin embargo, no existen resultados definitivos sobre su
accion y las diferencias intersexuales.

Objetivo: Evaluar la influencia del extracto de té blanco
sobre la peroxidacién lipidica en plasma, microsomas de
higado, corazén y cerebro en ratas.

Material y métodos: Se utilizaron 64 ratas Sprague-Da-
wley (32 machos y 32 hembras), divididas en 3 lotes, re-
cibieron durante 2 meses los siguientes tratamientos: Con-
trol, Dosis 1y Dosis 2 (0, 15 y 45 mg polifenoles/kg/dia).
La proteina se determind segun Lowry, los hidroperoxi-
dos lipidicos mediante FOX (ferrous oxidation/ xylenol oran-
ge method) y la capacidad antioxidante total del plasma
mediante ORAC (oxygen radical absorbing capacity).
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Resultados: Los niveles plasmaticos de hidroperéxidos
en ratas hembras disminuyeron con la ingesta de té
(6,33+4,502 control; 3,90+1,812 dosis 1; 2,40+2,14%>do-
sis 2), aunque el ORAC solo lo hizo con la dosis 1
(241,69+51,022 control; 311,51+31,98° dosis 1;
261,19+58,58%" dosis 2); en machos no hubo diferen-
cias. De hecho, en todas las estructuras estudiadas las
hembras presentaron niveles de hidroperéxidos signi-
ficativamente menores que los machos, excepto en mi-
crosomas de higado, donde se observé un efecto do-
sis-dependiente de reduccion de hidroperdxidos para
ambos sexos. En microsomas de corazon, los hidro-
perdxidos de la dosis 2 siguieron la misma tendencia,
aunque las diferencias no fueron significativas. En mi-
crosomas de cerebro, las hembras de la dosis 1 pre-
sentaron los menores niveles de hidroperdxidos
(24,02+10,732 control; 10,81+9,90° dosis 1; 18,23+11,322
dosis 2).

Conclusiones: La ingestion del extracto de té blanco du-
rante dos meses a dosis no farmacolégicas mejoro el es-
tado oxidativo en ratas hembras, con mayor capacidad
que en machos. En ratas hembras jovenes, el equivalente
a 9 tazas de té diarias, disminuyo6 los niveles de hidro-
peroxidos plasmaticos y microsomas hepaticos, mientras
que el equivalente a 3 tazas diarias, disminuy6 los hi-
droperoxidos de cerebro.

I Efecto de una dieta normo e
hiperproteica sobre la excrecion urinaria de
citratos en ratas sometidas a entrenamiento
de fuerza

Nebot E, Aparicio VA, Heredia JM, Porres JM, Kapravelou G,
Aranda P

Departamento de Fisiologia. Facultad de Farmacia. Universidad
de Granada. Campus Universitario de Cartuja. 18071 Granada.
elena_nebot@yahoo.es

Introduccion: La suplementacion proteica en deportistas
puede ocasionar grandes trastornos metabdlicos, afec-
tando a nivel renal y, originando litogénesis. La presen-
cia de citratos en orina se relaciona con el menor riesgo
de aparicidn de calculos renales asociados a una dieta
hiperproteica.

Objetivo: Detectar parametros de riesgo de calculos re-
nales asociados a una dieta hiperproteica y valorar si el
entrenamiento de fuerza puede prevenir el riesgo de tal
patologia.

Material y método: Treinta y dos ratas Wistar divididas
en dos grupos, a un grupo se le administra una dieta nor-
moproteica al 10%, y al otro grupo, una dieta hiperpro-
teica al 45%. La fuente proteica utilizada es hidrolizado
de lactosuero.
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Dentro de cada tratamiento dietético, ocho ratas seran
control y otras ocho ratas realizaran un entrenamiento de
fuerza.

Durante los dos meses de periodo experimental, se re-
coge la orina de los animales para la determinacion de
citratos. Esta se realiza mediante un kit enzimatico y se
mide NADH espectrofotométricamente.

Resultados: La excrecion urinaria de citrato se modifica
como consecuencia del nivel proteico de la dieta. Las ra-
tas que siguen una dieta normoproteica excretan mas ci-
tratos en orina que aquellas que ingieren una dieta hi-
perproteica, no habiendo diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los grupos control y entrenamiento den-
tro de una misma dieta.

Respecto al volumen urinario, no se aprecian diferencias
estadisticamente significativas entre los volumenes de
orina de las ratas normoproteicas, en cambio, dentro de
las hiperproteicas, se observa que las controles excre-
tan mas cantidad de orina que aquellas que hacen ejer-
cicio fisico.

Conclusiones: La mayor cantidad de citrato urinario ex-
cretado por las ratas normoproteicas es indicativo de que
una dieta hiperproteica es un factor negativo para la fun-
cionalidad renal, afectando, a la litogénesis.

El ejercicio fisico disminuye la posibilidad de formacion
de piedras en el rifidn, siempre que se siga una dieta nor-
moproteica.

Efecto de una dieta normo e
hiperproteica sobre el peso de los rifiones en
ratas sometidas a entrenamiento de fuerza

Nebot E, Aparicio VA, Heredia JM, Kapravelou G,
Ldpez-Jurado M, Aranda P

Departamento de Fisiologia. Facultad de Farmacia. Universidad
de Granada. Campus Universitario de Cartuja. 18071 Granada.
elena_nebot@yahoo.es

Introduccion: Un exceso de proteinas puede alterar la ca-
pacidad funcional del rinén. Ademas, promueve la apa-
ricion de calculos renales.

Objetivo: Valoraremos la influencia del entrenamiento de
fuerza y del consumo conjunto de dietas hiperproteicas
con suplementos de hidrolizado de lactosuero sobre el
peso de los rifiones de ratas. Daremos una posible apli-
cacion para deportistas.

Material y método: Treinta y dos ratas Wistar divididas en
dos grupos, a un grupo se le administra una dieta nor-
moproteica al 10%, y al otro grupo, una dieta hiperproteica

al 45%. La fuente proteica utilizada es hidrolizado de lac-
tosuero.

Dentro de cada tratamiento dietético, ocho ratas seran
control y otras ocho ratas realizaran un entrenamiento
de fuerza.

Tras dos meses de periodo experimental, sacrificamos a
los animales y les extraemos ambos rifiones.

Resultados: El peso relativo de los rilones es mayor en
ratas hiperproteicas que en las normoproteicas, habien-
do diferencias estadisticamente significativas entre ellas.
Y dentro de una misma dieta, no se observan diferencias
entre los grupos controles y entrenamiento.

Conclusiones: El peso de los rifiones de ratas hiperpro-
teicas es significativamente superior al de las ratas nor-
moproteicas, lo que puede ser debido a un mayor grado
de hipertrofia renal. No se han observado diferencias sig-
nificativas entre ratas que practican ejercicio fisico. Es ne-
cesario determinar marcadores biogquimicos e inflamatorios
para constatar que un exceso de proteinas tiene un me-
nor efecto en los grupos de entrenamiento.

EE Anilisis del hemograma de ratas
sometidas a entrenamiento de fuerza

y alimentadas con un suplemento deportivo
tipo “whey” en porcentaje normoproteico

e hiperproteico

Apatricio VA, Nebot E, Heredia JM, Kapravelou G, Porres JM,
Aranda P

Departamento de Fisiologia. Facultad de Farmacia.. Universidad
de Granada. Campus Universitario de Cartuja, s/n. 18071 Gra-
nada.

virginiaparicio@ugr.es

Objetivo: Describir y comparar el hemograma de ratas so-
metidas o0 no a entrenamiento de fuerza que ingieren una
dieta basada en un suplemento deportivo de tipo hidro-
lizado proteico de lactosuero (“whey”) al 45 0 12% de ri-
queza.

Material y método: 32 ratas tipo wistar fueron divididas en
4 grupos: sedentarias (GS) y entrenamiento (GE), con die-
ta normoproteica (GN) o hiperproteica (GH). Los anima-
les fueron alojados en una habitaciéon termorregulada
(21+2°C) con fotoperiodo controlado de 12h. en jaulas in-
dividuales de metabolismo. La dieta estuvo basada en su-
plementos whey al 45% (GH) y al 12% (GN) y agua ad
limitum. Los GE siguieron un protocolo de entrenamien-
to de fuerza sobre un tapiz rodante monitorizado de di-
seflo especial para ratas. A los 2 meses se realizé un he-
mograma y se valord: leucocitos (WBC); eritrocitos
(RBC); hemoglobina (HGB); hematocrito (HCT); volumen
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corpuscular medio del RBC (MCV); volumen corpuscu-
lar medio de HGB (MCH) y distribucion del crecimiento
eritrocitario (RDW).

Resultados: No se presentaron diferencias significativas
en la mayoria de parametros hematoldgicos estudiados,
especialmente entre GE y GS. Sin embargo, se presen-
taron ciertas diferencias atendiendo al tipo de dieta em-
pleada, siendo el numero de WBC significativamente su-
perior (P<0,001) para GN (11956,25+2954,76miles/ml) con
respecto a GH (6576,92+2169,93miles/ml). Los niveles
de RBC y HCT fueron significativamente superiores en el
GEN con respecto al GEH (P<0,05). A pesar de esto, es-
pecialmente en GS, los valores de MCV,HGB y MCH son
superiores para GH. La RDW es inferior para todos los
GN (P=0,029), pero especialmente en los GSN (P=0,001).

Conclusiones: Dado que el entrenamiento es de fuerza
y no de resistencia aerdbica, es razonable que tanto el
numero de RBC y el HCT no sean diferentes entre GE y
GS. Sin embargo, el GEN presenta niveles de RBC y HCT
superiores. Destaca el hecho de que existan diferencias
significativas en base a la riqueza proteica de la dieta. Este
aspecto debe ser estudiado con mayor detenimiento, es-
pecialmente el recuento de WBC y la RDW.

EEJ Diferencias en volumen y pH urinario
en ratas alimentadas con un suplemento
deportivo proteico de lactosuero en funcién
de su concentracion

Aparicio VA, Nebot E, Kapravelou G, Heredia JM, Porres JM,
Aranda P

Departamento de Fisiologia. Facultad de Farmacia. Universidad
de Granada. Campus Universitario de Cartuja, s/n. 18071 Gra-
nada.

virginiaparicio@ugr.es

Introduccion: La acidosis metabdlica ocasionada por una
dieta rica en proteina, especialmente si ésta es de origen
animal, puede ocasionar descalcificaciéon dsea o riesgo
de formacion de calculos renales, entre otros.

Objetivo: Describir y comparar el volumen y pH urinario
de ratas que ingieren una dieta basada en un suplemento
deportivo proteico de lactosuero en diferentes concen-
traciones, sometidas a un entrenamiento de fuerza y con
administracion conjunta de esteroides anabolizantes.

Material y Método: 20 ratas tipo wistar fueron divididas en
2 grupos: dieta normoproteica (GN) o hiperproteica
(GH). Los animales fueron alojados en una habitacion ter-
morregulada (21+2°C) con fotoperiodo controlado de 12h
en jaulas individuales de metabolismo. La dieta estuvo ba-
sada en suplementos para deportistas de hidrolizado de
lactosuero (proteina “whey”) al 45% (GH) y al 12% (GN)
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y agua ad limitum. A todos los animales se les inyecté de
forma conjunta 10mg/ kg/ sem. de nandrolona (decadu-
rabolin 50 mg.) En dias alternos, ambos grupos experi-
mentales siguieron un protocolo de entrenamiento de fuer-
za sobre un tapiz rodante monitorizado de disefo espe-
cial para ratas. Tras 2 meses de periodo experimental se
recolecto la orina de 12 horas en ayunas y se cuantificaron
el ph y volumen urinario excretado.

Resultados: Se presentaron diferencias significativas
tanto en volumen urinario como en ph entre GH y GN. El
volumen urinario fue superior en el GH con respecto al
GN (P=0,001), con valores de 1,96 ml vs 1,01 ml. El ph
urinario medio del GH fue de 5,76(0,1) y de 6,41(0,4) para
el GN con diferencias entre grupos muy significativas
(P=0,000).

Conclusiones: Una dieta hiperproteica basada en suple-
mentos deportivos de hidrolizado de lactosuero con ad-
ministracion conjunta de esteroides anabolizantes y en-
trenamiento de fuerza ocasiona que llegue a duplicarse
el volumen urinario excretado y produce una acidosis me-
tabdlica que se traduce en un pH urinario significativamente
mas acido.

EE Diferencias en volumen y pH urinario de
ratas alimentadas con suplementos
deportivos proteicos de tipo animal o vegetal,
ambos en porcentaje normoproteico

e hiperproteico

Apatricio VA, Nebot E, Kapravelou G, Heredia JM, Porres JM,
Aranda P

Departamento de Fisiologia. Facultad de Farmacia. Universidad
de Granada. Campus Universitario de Cartuja, s/n. 18071 Gra-
nada.

virginiaparicio@ugr.es

Objetivo: Describir y comparar el volumen y ph urinario
de ratas que ingieren una dieta basada en un suplemento
deportivo de tipo hidrolizado proteico de tipo animal (de
lactosuero “proteina whey”) o vegetal (proteina de soja)
al 45 0 12% de riqueza.

Material y método: 40 ratas tipo wistar fueron divididas
en 4 grupos: Grupo con dieta normoproteica (GN) o hi-
perproteica (GH), de tipo animal (GA), basada en
proteina de lactosuero o vegetal (GV), basada en pro-
teina de soja. Los animales fueron alojados en una ha-
bitacion termorregulada (21+2°C) con fotoperiodo
controlado de 12h. en jaulas individuales de metabo-
lismo. La dieta estuvo basada en suplementos depor-
tivos animal o vegetal al 45% (GH) y al 12% (GN) y agua
ad limitum. A los 2 meses se recolecto la orina de 12
horas en ayunas y se cuantifico el ph y volumen ex-
cretado.
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Resultados: Atendiendo al tipo de proteina se presenta-
ron diferencias significativas tanto en la excrecion urina-
ria con valores expresados como media(error tipico de la
media) de 2,19(0,22) ml para el GA vs 3,88(0,17) ml del
GV, P=0,001 como en el pH urinario, con una media de
6,06(0,06) para GA vs 6,61(0,06) del GV, con P=0,000.
El volumen urinario en el GNA fue de 2,09(0,17)ml con
respecto al GNV, donde se situ6 en 4,01(0,45)ml,
P=0,000. El pH para el GNA fue de 6,29(0,03) con res-
pecto al 7,02(0,05) del GNV, P=0,000. En el GHA el vo-
lumen urinario fue de 1,93(0,14)ml vs 3,48(0,36)ml
del GHV. El pH en GHA fue de 5,76(0,03) vs 6,21(0,06)
del GHV.

Conclusiones: El volumen urinario excretado es superior
en dietas hiperproteicas de origen vegetal con respecto
a la animal y mayor en las hiperproteicas con respecto a
las normoproteicas. El pH urinario siempre es mas acido
si la dieta es de origen animal o de tipo hiperproteico.
Tras el porcentaje proteico, el factor que mas afecto a la
acidez urinaria fue el tipo de proteina, siendo el pH urina-
rio de los grupos de proteina vegetal significativamente
menos acido y por lo tanto, de menor impacto meta-
bdlico.

Utilizacién nutritiva de calcio y fésforo
durante la evolucion de una anemia
ferropénica nutricional

Ldpez-Aliaga I, Alférez MJM, Diaz-Castro J, Nestares T,
Rodriguez-Ferrer M, Campos MS

Departamento de Fisiologia e Instituto de Nutricién y Tecnolo-
gia de los Alimentos “José Mataix”. Facultad de Farmacia, Uni-
versidad de Granada.

milopez@ugr.es

Introduccion: La alta prevalencia de la anemia ferropénica
nutricional (AFN) y la diversidad de poblacion que afec-
ta requieren un estudio de su evolucion hasta su instau-
racion, y conocer sus repercusiones sobre el metabolis-
mo de otros minerales.

Objetivo: Evaluar la utilizacion nutritiva de calcio y fésfo-
ro durante la evolucion de la AFN en ratas, para dilucidar
las posibles repercusiones a nivel digestivo y metabdli-
co del hierro con el calcio y fésforo en esta situacion pa-
toldgica.

Metodologia: Durante 20, 30 6 40 dias, se alimentaron ra-
tas macho Wistar albina con dieta AIN 93-G con conte-
nido normal de Fe (45 mg/kg) (grupo control) o bajo en
Fe (5 mg/kg) (grupo ferrodeficiente), segun la técnica des-
arrollada por nosotros. Durante la evolucién de la AFN se
determind la digestibilidad (CDA) y balance (R/l) de cal-
cio y fosforo.

Resultados:
n CDA Ca R/l Ca CDAP R/IAP
(%) (%) (%) (%)
Controles

20dias 7 7539:0,78 70,13+1,50 75,63+0,77 66,96+1,37
30dias 8 74,38+1,98* 70,54+1,772 745411200 62,28+2,28°
40dias 7 73,69+¢134* 67,11£127¢ 73,111,962 57,77+1,70

Ferrodeficientes
20dias 7 69,38+4,19 64,68+4,17 78,75+2,28 67,82+2,56
30dias 8 57,74+1,08 5362+151 81,67£0,42 68,28+0,99
40dias 9 47,90+1,41 4227+152 88,35+0,85 73,55+1,11

CDA: Coeficiente de digestibilidad aparente; R/I: retenido/ingerido.
= Diferencias significativas (P < 0.001): Controles vs. Ferrodeficientes.

Conclusion: La absorcién y retencion de calcio disminu-
yen progresivamente durante la instauracion de la AFN,
debido al deterioro de los procesos de transporte activo
causados por la ferrodeficiencia. La absorcion y retencion
de fésforo aumentan, ya que es transportado preferen-
temente por mecanismos de difusion pasiva.

La leche de cabra contribuye a reducir
los niveles de colesterol, triglicéridos
y transaminasas

Alférez MUM, Lépez-Aliaga I, Diaz-Castro J, Nestares T,
Garach MI, Campos MS

Departamento de Fisiologia e Instituto de Nutricién y Tecnolo-
gia de los Alimentos, “José Mataix”. Facultad de Farmacia. Uni-
versidad de Granada.

malferez@ugr.es

El consumo de leche de cabra y sus derivados esta au-
mentando en la actualidad gracias, en parte, al conoci-
miento que la poblacion tiene acerca de los efectos be-
neficiosos de este alimento natural.

Objeto: Conocer el efecto del consumo de leche de ca-
bra en ratas adultas sobre los niveles séricos de coles-
terol, triglicéridos (TG) y transaminasas: glutamico-oxa-
lacético-transaminasa (GOT) y glutdmico-pirdvico-trans-
aminasa (GPT)

Material y métodos: Se utilizaron tres tipos de dietas ajus-
tadas a los requerimientos para esta especie: dieta es-
tandar la dieta AIN-93, dieta con leche de vaca, y la die-
ta con leche de cabra. Tras 14 dias las ratas eran total-
mente desangradas por canulacion de la aorta abdomi-
nal y en el suero se determind: colesterol total, TG y las
enzimas GOT y GPT.
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Resultados:

Colesterol total Triglicéridos GOT/AST  GPT/ALT
(glL) (g/L) (UL) (UL)

0,58+0,029 118,1+6,55 34,1217
0,60+0,020 102,3+3,15 35,3+1,54
0,47+0,023  86,0+3,45 27,1+0,92

Dieta Estandar 0,650,013
Dieta Vaca 0,64+0,008
Dieta Cabra 0,57+0,017

Los valores de colesterol total, TG, GOT y GPT eran sig-
nificativamente inferiores con la dieta de leche de cabra
respecto a las otras dos dietas. Esto parece estar rela-
cionado con el mayor contenido de MCT de la leche de
cabra que facilita la utilizacion digestiva de la grasa. Los
niveles de transaminasas estan dentro de la normalidad
para los animales alimentados con la dieta de leche de
cabra, en cambio tanto para la dieta estandar como para
la dieta de leche de vaca la GOT esta por encima de los
valores normales e incluso supera de forma significativa
los obtenidos con la leche de cabra.

Conclusion: En resumen la inclusion de leche de cabra
en la dieta reduce los niveles de colesterol, TG y trans-
aminasas.

Efectos en el rendimiento
cognitivo de la administracion de glucosa
y cafeina

Lachica J, Serra-Grabulosa JM, Adan A

Dept. Psiquiatria y Psicobiologia Clinica. Universidad de Bar-
celona. Vall d’'Hebron, 171. 08035 Barcelona.

aadan@ub.edu

Introduccion y objetivo: Son pocos los trabajos publica-
dos que evaluan los efectos de la administracion de do-
sis bajas de cafeina y/o glucosa, como las contenidas en
el café o bebidas de cola, en el rendimiento cognitivo si
bien ello resulta de indudable interés practico.

Material y métodos: Se constituyeron 4 grupos con 20 es-
tudiante universitarios cada uno (10 hombres y 10 mujeres)
a los que se administro a primera hora de la mafana en
ayunas: agua (mineral, 150 ml) + glucosa (75 g); agua (mi-
neral, 150 ml) + cafeina (75 mg); agua (mineral, 150 ml)
+ glucosa (75 g) + cafeina (75 mg) o agua (mineral, 150 ml)
(placebo). Los grupos no diferian en la edad (p= 0,5), ni
en los niveles basales de glucosa (p= 0,5) y cafeina sa-
lival (p=0,9) y se controlaron todas aquellas variables de
sujetos que se conoce pueden influir en los resultados.
Se aplicé una bateria de tareas neuropsicoldgicas, cuyos
resultados se analizaron mediante ANCOVAS con dos fac-
tores independientes (bebida y sexo) y la edad y activa-
cion subjetiva en el momento de la ejecucion de cova-
riables. Nuestro estudio se adhiere a los principios de la
Declaracion de Helsinki.
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Resultados: Se obtuvieron diferencias significativas en-
tre grupos de bebida en la ejecucion de las tareas de
tiempo de reaccion simple (p<,027), psicomotricidad fina
(p< ,040) y memoria inmediata auditivo verbal (p<,022).

Conclusiones: Los efectos positivos del consumo de ca-
feina, glucosa o glucosa + cafeina a las dosis seleccio-
nadas son modestos, si bien dependen del tipo de tarea
evaluada. El rendimiento en las tareas de reacciometria
es superior tras el consumo tanto de cafeina como de glu-
cosa, la psicomotricidad fina se beneficia del consumo de
glucosa y la curva de aprendizaje en la tarea de memo-
ria es mejor con la administracion conjunta de glucosa y
cafeina.

EId Estudio del efecto sinérgico de la
deficiencia de hierro y el tipo de grasa
de la dieta sobre la actividad de la catalasa

Nestares T, Alférez MJM, Lopez-Aliaga I, Diaz-Castro J,

Amat MA y Campos MS

Departamento de Fisiologia e Instituto de Nutricién y Tecnolo-
gia de los Alimentos “José Mataix”, Facultad de Farmacia, Uni-
versidad de Granada.

nestares@ugr.es

Introduccion: Actualmente hay controversia acerca del efec-
to del nivel de hierro y tipo de grasa dietaria sobre la sus-
ceptibilidad de un organismo a la oxidacion.

Objeto: Dado que la enzima catalasa (CAT) contiene hie-
rro hemo consideramos interesante estudiar los efectos
sinérgicos de la anemia ferropénica nutricional (AFN) y
el consumo de distintas fuentes grasas sobre la actividad
de la catalasa como indicador del estado de los meca-
nismos enddgenos de defensa antioxidante.

Material y métodos: Realizamos ensayos en ratas Wistar
albina recién destetadas distribuidas en 2 grupos (n= 30):
Controles y Anémicas. La AFN se obtuvo alimentando a
los animales 40 dias con dieta sin hierro (AIN-93G mo-
dificada). Posteriormente alimentamos a las ratas Con-
troles y Anémicas (n= 10) 14 dias con 3 dietas experi-
mentales: AIN 93-G (Estandar), basada en leche de ca-
bra (LC) y basada en leche de vaca (LV). Finalmente, pre-
via anestesia, se obtuvo sangre por canulacion de la aor-
ta abdominal

Resultados: La actividad de la catalasa en citosol de eri-
trocito no se afectd por la anemia y si por el tipo de die-
ta en ratas controles; incrementandose con la estandar
(elaborada con aceite de oliva). Esto concuerda con Qui-
les y col (2002, 2003). Sin embargo, a pesar del diferente
perfil lipidico entre la LC y LV, no encontramos diferen-
cias entre ambas probablemente debido a que, a pesar
de que la LC es mas rica en MCT, el porcentaje de PUFA
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que contiene la LC ensayada en nuestros experimentos
fue insuficiente para manifestar diferencias a nivel oxidativo.

Dieta E Dieta LV Dieta LC
Control AFN Control  AFN  Control AFN

CAT (U/mL) 0.40+0.05 0.35:0.04 0.29+0.02 0.31+0.05 0.30£0.02 0.31:0.02

Conclusiones: La actividad de la catalasa no se afecto por
la AFN y aumento tras consumir aceite de oliva respec-
to a la grasa de origen animal.

B Establecimiento del grupo trabajo sobre
complementos alimenticios del COFB

Arranz L, Tribé G, Andrés AM, Puigdueta I, Quer J

Vocalia de Alimentacion y Nutricion. Colegio de Farmacéuticos
de Barcelona.

formacio @ cofb.cat

Dado el interés creciente por la nutricion y la salud, la gran
cantidad de datos cientificos que se publican anualmen-
te y la elevada incidencia de consultas que reciben los far-
macéuticos sobre los complementos alimenticios y die-
téticos, la Vocalia de Alimentacién del Colegio Oficial de
Farmacéuticos de Barcelona (COFB) ha puesto en mar-
cha un grupo de trabajo especifico para tratar este tema.

Objetivos: El objetivo principal es el de fomentar y actualizar
el conocimiento, entre los farmacéuticos, de los comple-
mentos alimenticios, desde un punto de vista cientifico y
riguroso, para mejorar el consejo nutricional y de salud.
Son objetivos secundarios, elaborar contenidos para la
pagina web del COFB, desarrollar materiales sobre as-
pectos basicos de los complementos alimenticios, tanto
para los farmacéuticos, como para los usuarios de las ofi-
cinas de farmacia, proponer al COFB actividades for-
mativas especificas y elaborar dos articulos anuales so-
bre esta tematica para la revista “Circular”.

Materiales y métodos: Como materiales y fuentes de in-
formacion se ha utilizado como recursos informativos el
material trabajado con anterioridad en el COFB sobre nu-
tricion, complementos alimenticios y dietéticos, documentos
de otras entidades e instituciones de referencia en nutri-
cién, y el contenido de las bases de datos de trabajos cien-
tificos Medline, Cochrane Library y las monografias de Mi-
cromedex.

Resultados: El grupo ha publicado un articulo en la “Cir-
cular’ y ha actualizado los contenidos en la web del COFB.
Durante el 2009, se elaborara otro articulo y material in-
formativo para farmacéuticos y usuarios de las oficinas
de farmacia de Barcelona. Una vez consolidado el trabajo
del grupo, se evaluaran los resultados de sus actuacio-
nes con los medios que se consideren oportunos.

Sin duda un conocimiento en profundidad de la ciencia
de la nutricion y de productos relacionados como los com-
plementos alimenticios, daran al farmacéutico herramientas
vélidas para mejorar la calidad del consejo nutricional que
ofrece a los usuarios.

EZd Neoplasia colorrectal y estado
nutricional en acido félico y otros
micronutrientes relacionados de la dieta

Gonzalez MP, Alonso-Aperte E, Varela-Moreiras G

Facultad de Farmacia. Dpto. de Ciencias Farmacéuticas y de la
Alimentacion. Universidad CEU San Pablo. Campus Monte-
principe. 28668 Boadilla del Monte.

mpgonzal @fusp.ceu.es

Introduccion: Estudios epidemioldgicos observacionales
y en modelos animales indican una relacién inversa en-
tre el riesgo de desarrollar cancer colorrectal y adenoma,
y el estado en folatos. Ademas, es conocido el potencial
de las vitaminas B,, y B; como agentes de proteccion, tam-
bién implicados en la metilacién, sintesis y reparacién de
ADN. Sin embargo, estudios recientes postulan que can-
tidades elevadas de folatos desarrollan lesiones ya es-
tablecidas.

Objetivos: Estimar la relacion entre el estado nutricional
de folatos y otros micronutrientes relacionados de la die-
ta con la incidencia de neoplasia colorrectal.

Material y métodos: Se reclutaron 70 pacientes con p6-
lipos y/o adenoma y/o carcinoma colorrectal (casos) y 57
controles (Servicio de Gastroenterologia del Hospital Uni-
versitario CEU Madrid-Monteprincipe). Se determino: fo-
lato, vitamina B, y homocisteina en plasma mediante in-
munoanalisis; ingesta de micronutrientes mediante Cues-
tionario Semicuantitativo de Frecuencia de Consumo de
Alimentos. Se aplico el test de U de Mann Whitney para
la comparacion de medias y el coeficiente de Spearman
para la correlacién entre variables (SPSSv15.0).

Resultados: Los valores dietarios de folatos y vitamina B,
en casos y controles (463,43 y 439,82 mg/dia) (13,51 y 14,39
mg/dia) fueron superiores a las ingestas diarias reco-
mendadas (IDR: 400 mg/dia y 2 mg/dia, respectivamen-
te). Estos valores proporcionan mayores niveles de ho-
mocisteina plasmatica de los esperados (casos: 9,30 mmol/l
y controles: 9,45 mmol/l), aunque dentro de los rangos nor-
males. Unicamente en los casos los folatos plasmaticos y
dietéticos (p<0,01) estan correlacionados, también con la
ingesta de vitamina B, (p<0,05). Este grupo tiene una ma-
yor probabilidad de ingesta superior en folatos a la IDR que
los controles (odds ratio 0,86; 95% 1.C. 0,42-1,76).

Conclusiones: Valores altos de folatos dietarios y plas-
maticos, en casos y controles, proporcionan niveles ele-
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vados de homocisteina plasmatica, aunque dentro del ran-
go de normalidad.

Las vitaminas B,, y B, pueden resultar componentes de
la dieta de limitado apoyo para predecir la asociacién en-
tre estatus de folatos e incidencia de carcinogénesis co-
lorrectal.

Los vinos y su capacidad antioxidante.
nuevo método de medida

Samaniego C', Stagno C?, Maietti A%, Tedeschi P?,

Quesada JJ', Lopez H', Brandolini V2

" Departamento Nutricion y Bromatologia, Universidad de Gra-
nada, Granada, Espana. 2 Dipartimento di Scienze Farmaceuti-
che, Universita di Ferrara, Ferrara, Italia.

Introduccion: En las Ultimas décadas se ha incrementa-
do en la opinion publica y cientifica, la influencia que la
dieta puede tener en el organismo, ya que el consumo de
frutas, verduras, aceite de oliva y vino supone un apor-
te de antioxidantes que ayudan al mantenimiento y pre-
vencion frente a diversas enfermedades, contrarrestan-
do la accién de los radicales libres. En la actualidad se
habla de la actividad antioxidante total en diversas ma-
trices alimentarias, debido a la dificultad de estimar de for-
ma exacta e individual la composicién cuali-cuantitativa
de estos compuestos. El vino, cuyo consumo moderado
diario es recomendado y altamente extendido en la Die-
ta Mediterranea, se considera una importante fuente de
compuestos antioxidantes.

Objetivo: La caracterizacion de vinos espafioles, cuanti-
ficando el contenido en polifenoles totales ademas de de-
terminar la capacidad antioxidante total aplicando diver-
sos métodos de medida.

Material y métodos: El estudio se ha realizado en diver-
sos tipos de vinos tintos y blancos tradicionales y gene-
rosos espanoles, aplicando métodos espectrofotométri-
cos de medida de la capacidad antioxidante total y pues-
ta a punto de un novedoso método, el Photochem® ba-
sado en el principio de la fotoquimioluminiscencia.

Resultados: Los resultados evidencian el alto contenido
de compuestos con capacidad antioxidante, con valores
que oscilan entre 252-2806 pg/L en polifenoles totales,
0,383-3,323 mM y 0,816-24,031 mM equivalente Trolox en
el DPPH y ABTS respectivamente. Aplicando el método
Photochem, el valor de la actividad antioxidante total os-
cilo entre 0,38 y 2,70 mM ac. ascorbico equivalente.

Conclusion: Se puede concluir que los diversos vinos es-
pafoles presentan alto contenido en compuestos antio-
xidantes, lo que permitiria recomendar su consumo dia-
rio de forma moderada.

176

Estudio Bahia 2008: Barémetro de la
hidratacion de la poblacidon espainola

Salas Salvado J en representacion del grupo investigador
Bahia 2008.

Hospital Universitario Sant Joan de Reus. Tarragona. ¢/ Sant Joan.
43201 Reus.

salva.lopez @saatchi-healthcare.es

Existen pocos datos sobre hidratacién en poblacion espa-
fola. Nos planteamos realizar una encuesta poblacional para
evaluar la hidratacion de los espafioles (tipo y cantidad de
bebida ingeridas y horas del dia para la ingestion de liqui-
dos), otros factores asociados a la hidratacion (actividad fi-
sica y entorno en el que se consumen los liquidos).

Objetivo: Evaluar la hidratacion de los espafioles asi como
otros factores asociados a la hidratacion.

Métodos: Se aplicaron 6508 encuestas en poblacion es-
pafiola aleatoriamente seleccionada y recordatorio de 24
horas para medir consumo de liquidos y variables asociadas
a su consumo. Resultados: se observé un consumo me-
dio de liquidos de 2089,5+771,4 ml en 6,05 tomas/ dia.
3.423 personas (52,6%) estuvieron bien hidratadas al con-
siderar su consumo individual. La frecuencia y cantidad de
ingestion de liquidos disminuy6 conforme la edad. Un 39%
de los mayores de 65 afnos estuvieron bien hidratados. El
mayor consumo de agua mineral fue en jévenes (19-29
afos). A mayor intensidad de actividad fisica, mayor can-
tidad de liquidos ingeridos (1.987,6+705,5 ml vs
2.345,8+928,1 ml, actividad fisica baja e intensa, respec-
tivamente). En cuanto a frecuencia de consumo y volumen
ingerido, el agua mineral y agua del grifo fueron mucho mas
consumidas que otras bebidas. Quienes beben agua mi-
neral superan los 2 litros recomendados para mantener una
buena hidratacién. Un 59,8% de quienes preferian agua
mineral natural ingirieron mas de 2 | de liquido al dia y be-
bieron mayor nimero de veces/dia y en mayor cantidad.
Se observo mayor frecuencia e ingestion de liquidos en per-
sonas viviendo en el mismo hogar, y particularmente cuan-
do habian nifios (2.197, 4+767,8 ml vs 2.055,7+769,86 ml
y 6,4+2.2 veces+5,9+1,9 veces, en hogares con y sin ni-
fos, respectivamente). El agua mineral se consumié pre-
ferentemente en casa (79,07%) y en el trabajo (15,61%).

Conclusiones. Un elevado porcentaje de la poblacion pre-
sentd una insuficiente hidratacion. Destaco el papel del
agua mineral como fuente de hidratacion.
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Introduccion: Interés demostrado por la sociedad debi-
do a las multiples consultas efectuadas al respecto en
las Oficinas de Farmacia por el resveratrol, fitoalexina
existente en las uvas y en productos derivados como el
vino tinto; en frambuesas, moras pistachos, cacahuetes
y nueces.

Objetivos: En el envejecimiento estan comprendidos una
serie de factores como la produccién de una serie de es-
pecies reactivas de oxigeno(ROS) de la mitocondria que
conduce a un dafo del ADN, apoptosis y muerte.

El propdsito de este estudio es evaluar la evidencia cien-
tifica que justifique la utilizacion de resveratrol.

Material y métodos: Se evaluan los estudios cientificos
existentes sobre resveratrol que utilizan la via SIRT1 pro-
teina sirtuin) que a su vez promueve la longevidad, lo que
sugiere el valor terapéutico de esta en enfermedades neu-
rodegenerativas en mamiferos. Resultados: Se ha en-
contrado que un aumento de sirtuin protege las células

contra la beta amiloide inducida por los ROS y por tanto
el dafio de ADN.

En la quimioprevencion del cancer, los estudios se basan
en la capacidad del resveratrol de bloquear cada paso en
el proceso de carcinogenesis molecular por la inhibicion
de quinasas, cyclooxigenasas, ribonucleotido reductasa
y la DNA polimerasa.

Estudios de proteccion cardiovascular: por sus propiedades
a nivel endotelial, donde se encuentran propiedades an-
tiescleroticas y por la supresion de la agregacion pla-
quetaria apoya su papel en la enfermedad coronaria.

Ultimos estudios en humanos pretenden su uso en el Sin-
drome Metabdlico.

Conclusiones: Segun todas las hipotesis estudiadas, se
basan en que la toma de 6-10 mg/dia de resveratrol me-
joraria nuestro estado de salud. Aunque actualmente no
existen estudios finalizados en humanos.
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