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RESUMEN

EFECTO AGUDO DE DOS ALIMENTOS SOBRE LA FLEXIBILIDAD
METABOLICA EN SUJETOS CON EL SNP RS1527479 DE LA PROTEINA
FAT/CD36

Elaborado por: Ruth Alejandra Zavala Lira

La flexibilidad metabdlica es la habilidad de un organismo para adaptar la
utilizacién de sustratos energéticos a las necesidades metabdlicas, se manifiesta
desde el momento en que el alimento es ingerido hasta que ingresa a la
mitocondria para su completa oxidacion. Depende de varios factores como lo son
el estado nutricional de la persona, el ejercicio fisico que realice y el tipo de
alimentos que ingiere. En este sentido, existe el paradigma de que la oxidacion de
lipidos o carbohidratos se acentta por el alto consumo de cada uno de ellos; sin
embargo, este mecanismo no se ha estudiado de manera conjunta con el ejercicio

fisico, por lo que se requiere mas investigacion al respecto.

El presente estudio tiene como objetivo analizar la respuesta metabdlica a dos
tipos de alimentos (alto en lipidos vs alto en carbohidratos) posterior a la realizacion
de un ejercicio aerdbico y su asociacion con el SNP rs1527479 de la proteina
FAT/CD36 en hombres adultos sedentarios con obesidad. Se analizaron a 7
participantes (Edad= 30.9 + 9.7 afios, IMC= 32.5 + 5.5 Kg/m?, %MG= 32.5 + 5.9),
los cuales realizaron dos sesiones en las que hicieron una hora de actividad fisica
a la intensidad marcada por el Fatmax para posteriormente consumir en orden
aleatorizada un alimento por sesion. El alelo CC mostré una mayor oxidacion de

los macronutrientes predominante en cada alimento.

Vi
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INTRODUCCION

Entendemos como flexibilidad metabdlica a la capacidad de un organismo para
adaptarse rapidamente a los cambios alimentarios, climaticos, niveles de estrés
y actividades de la vida diaria, lo cual le permite mantener un equilibrio metabdlico
saludable (Goodpaster y Sparks, 2017). La obesidad, resistencia a la insulina y
diabetes mellitus tipo Il (DM2) se encuentran estrechamente relacionadas con la
alteracion de este mecanismo, lo cual se conoce como inflexibilidad metabdlica
(deficiencias en el equilibrio metabdlico saludable) (Corpeleijn et al., 2009). En
los mecanismos involucrados en la inflexibilidad metabdlica destacan la
presencia de algunos genes susceptibles al medio ambiente, estilos de vida y
alimentacion. ElI componente genético y sus polimorfismos representan
actualmente marcadores fiables del comportamiento de varias patologias
(Ramirez-Bello et al., 2013). Los polimorfismos de un solo nucleétido (SNPs) son
un tipo de variaciones genéticas producidas por sustituciones de un solo
nucledtido en la secuencia del genoma que pueden dar como resultado la
inflexibilidad metabdlica (Salinas, 2017). Se ha demostrado que los SNPs
identificados en el gen CD36 estan relacionados con niveles elevados de lipidos
plasmaticos, el riesgo a padecer sindrome metabdlico y diabetes (Pietka et al.,
2014).

ANTECEDENTES

El componente genético y sus polimorfismos sumados a su interaccion con
factores como la dieta consumida representan actualmente marcadores fiables
del comportamiento de varias patologias (Ramirez-Bello et al., 2013), entre ellas,

el sobrepeso, la obesidad, DM2, dislipidemias e hipertensién (Salinas, 2017).

Lo reportado por la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion 2021 (ENSANUT



2021) muestra que, en México, enfermedades como el sobrepeso y obesidad
cuentan con una prevalencia del 37.8% y 31.8% respectivamente en hombres
adultos. Estas cifras confirman que son un grave problema de salud publica de
causas multifactoriales en donde se ven implicados los factores genéticos,
psicolégicos y ambientales. Dentro de los factores ambientales y psicologicos se
toma en cuenta el tipo de dieta consumida por las personas (Hernandez-Corona
et al., 2021).En lo que respecta a los factores genéticos, es importante sefalar el
funcionamiento de las proteinas implicadas en el correcto metabolismo de los
sustratos energéticos, como lo es la proteina FAT/CD36 y cuyos polimorfismos
identificados en el gen que la codifica estan relacionados con la susceptibilidad a

presentar enfermedades de este tipo (Pietka et al., 2014).

Dilucidar si pacientes mexicanos que presentan el polimorfismo especifico
(rs1527479) en el gen que codifica a la proteina FAT/CD36 modifican su
capacidad metabdlica tras consumir una dieta alta en lipidos, nos permitira
comprender mejor dichas patologias desde la interaccidn entre gen y dieta,
siendo el primer paso para implementar programas de alimentacion mas acordes
a las caracteristicas de la poblacion mexicana y asi disminuir la prevalencia de

dichas enfermedades.

Algunos de los trabajos realizados que comparten similitudes con este proyecto

son los siguientes:

Corpeleijn y colaboradores (2006) estudiaron a 675 sujetos (Edad: >40 afos;
IMC: >25 kg/m?) con historia heredofamiliar de DM2 y observaron una relacion
de la presencia del polimorfismo rs1527479 del gen CD36 con la incidencia de
este padecimiento. Sin embargo, el estudio no incluyé el control de variables

relacionadas con actividad fisica o dieta habitual.

Talanian y colaboradores en el 2007 sometieron a 8 mujeres deportistas sanas
(Edad: 22 + 1 afios; Peso: 65.0 + 2.2 kg; VOgpico: 2.36 £ 0.24 I/min) a siete



sesiones de entrenamiento intervalico de alta intensidad (HIIT, por sus siglas en
inglés). Observaron un incremento del 35% en la utilizacion de triacilgliceroles
intramusculares sin aumento de expresion de la proteina FAT/CD36, posterior a

60 min de ciclismo a una intensidad del 60% del VOzpico.

En el afio 2012, Battaglia y colaboradores publicaron un estudio que realizaron
en Estados Unidos, donde fueron incluidos 12 sujetos masculinos delgados (IMC:
25 kg/m?) y 10 sujetos masculinos obesos (IMC 30 kg/m?) de entre 18 y 30 afios.
Cada participante consumié una dieta alta en lipidos (distribucion de
macronutrientes: 70% lipidos, 15% carbohidratos y 15% proteina; calculada para
ser eucalorica y mantener la masa corporal) durante 3 dias sin realizacion de
actividad fisica. Después de un periodo de lavado (sin intervencion) de 2 a 3
semanas, los sujetos se ejercitaron durante 10 dias consecutivos y consumieron
una dieta alta en lipidos entre los dias 8 y 10 de actividad fisica al 70% del
VOgpico. Encontraron que a 3 dias de consumir la dieta aumento la oxidacién de
lipidos en el musculo esquelético de los sujetos delgados, pero no ocurrio lo
mismo en los sujetos obesos. En cambio, la realizacion de actividad fisica si
incrementd la oxidacion de lipidos en el musculo esquelético en ambos grupos,
sin presentar una mejora incremental con la adicidn de la dieta alta en lipidos. No
se llevé a cabo ningun tipo de genotipificacion y el estudio se enfocd en los
cambios en la flexibilidad metabdlica sin tomar en cuenta las modificaciones en
la proteina FAT/CD36.

Gautam y colaboradores publicaron en 2013 los resultados de un estudio que
realizaron en India, en el cual tomaron muestras de sangre de 100 pacientes
diagnosticados con DM (edad: 48.12 + 5.69 anos) y 100 pacientes sin patologias
(edad: 53.74 * 9.14 anos). A partir de dichas muestras se realizé una
genotipificacion para identificar la presencia de polimorfismos como el rs1984112,
rs1527479 y rs3211938 en la proteina FAT/CD36. Como resultados encontraron

asociacion entre el polimorfismo rs3211938 (T/G) con el padecimiento de DM2,



mientras que los SNP rs1984112 (A/G) y rs1527479 (T/C) no mostraron
asociacién. También reportaron que los alelos menores de los polimorfismos ("G"
de rs1984112, "C" de rs1527479 y "G" de rs3211938) mostraron una asociaciéon
significativa con los perfiles clinicos de pacientes con DM2. Sin embargo, el
estudio no contd con monitoreo ni control de la dieta ni del ejercicio realizado por

los participantes.

En el ano 2016 fue publicado un estudio realizado por Jayewardene y
colaboradores en Australia, en el cual fueron incluidos 34 sujetos fisicamente
activos que presentaban los polimorfismos rs1527479 y rs1984112 en la proteina
FAT/CD36 (22 hombres y 12 mujeres; edad: 22.7 £ 0.6 anos) y que completaron
sesiones de ciclismo por 4 semanas, en las cuales la intensidad a la que
entrenaron fue determinada en relacion con su VO2max obtenido en la prueba
inicial y se fue incrementando progresivamente de modo que los participantes
pedalearon al 60% del VOgzpico durante las semanas 1y 2, al 70% del VO2pico
durante la semana 3 y al 75% del VOzpico durante la semana 4. Dando como
resultado que los portadores del polimorfismo rs1527479 presentaban una
oxidacion de grasas significativamente mayor que los portadores del
polimorfismo rs1984112 al 40% y 60% del VOzpico. Sin embargo, no se llevo un
control riguroso del tipo de dieta consumida por los participantes durante su
participacion en el estudio, solo se les pidid realizar 3 diarios de alimentos los

dias antes de la prueba inicial.

Actualmente los descubrimientos realizados en este campo de investigacion se
encuentran enfocados en poblacion no latinoamericana y no se ha estudiado la
relacion entre el polimorfismo rs1527479 de la proteina FAT/CD36 con un

riguroso control de la dieta y ejercicio en poblacién mexicana.



1. MARCO TEORICO

1.1 Carbohidratos

Los carbohidratos, también conocidos como hidratos de carbono o glucidos son
fuentes Optimas de sustratos necesarios para que el organismo los convierta en

energia en forma de ATP (trifosfato de adenosina; Campos-Montiel et al., 2022).

Son los compuestos organicos mas abundantes en la naturaleza, el ser humano
los incorpora a su dieta a través de alimentos provenientes del reino vegetal
(frutas, verduras, raices, granos, leguminosas) y en menor proporcion a partir de

alimentos de origen animal (Badui, 2013).

1.1.1 Clasificacion
Los carbohidratos o hidratos de carbono son compuestos de carbono, hidrogeno
y oxigeno, siguiendo la formula general (CH20),, en algunos casos contiene
elementos como lo son azufre, fosforo y nitrégeno. Se clasifican por el numero de

unidades de azucares sencillos que contienen en (Vanbergen y Wintle, 2019):

e Monosacaridos: Aldehidos o cetonas polihidroxilados. Cuando contiene
un grupo funcional aldehido se les llama aldosas, mientras que cuando
tienen un grupo ceto se les denominan cetosas. También es posible
clasificarlos en base al nimero de atomos de carbono que contienen
(triosas, tetrosas, pentosas, hexosas). En este grupo se encuentran la
glucosa y la fructosa.

e Disacaridos: Moléculas formadas por dos monosacaridos unidos
mediante un enlace glucosidico. En este grupo se encuentran la lactosa,
maltosa, celobiosa y sacarosa.

e Oligosacaridos: Polimeros que contienen de 3 a 10 mondmeros
mediante enlaces glucosidicos y que en gran medida se encuentran

unidos a polipéptidos en ciertas glucoproteinas.



e Polisacaridos: Grandes cantidades de monosacaridos conectados por
enlaces glucosidicos. A su vez se pueden clasificar como homoglucanos
si estan formados por un solo tipo de monosacérido o heteroglucanos, si
estan formados por dos o mas tipos de monosacaridos (Makee et al.,
2003).

1.1.2 Digestion y absorcion
La digestion de los carbohidratos comienza en la boca, donde el almidon es
degradado por la a-amilasa salival, una vez que el alimento llega al estbmago el
jugo gastrico inhibe su accion. En el intestino delgado, tanto la a-amilasa salival
como la amilasa pancreatica actian sobre los polisacaridos ingeridos
hidrolizando los enlaces a-1,4 pero respetan los enlaces a-1,6 y los enlaces
terminales a-1,4. Como resultado de la digestion de la a-amilasa se obtienen
oligosacaridos. Los oligosacaridos que intervienen como enzimas en la digestion
adicional de derivados de almidon estan situados en el borde en cepillo de las
células epiteliales del intestino delgado. La deficiencia de dichas enzimas puede

causar diarrea, meteorismo Yy flatulencia (Ganong et al., 2010).

Una vez que los carbohidratos consumidos son reducidos a moléculas mas
simples, se unen a transportadores anclados en la membrana de las células, el
transportador permite que la glucosa atraviese la membrana y después la libera.
Si la concentracion de glucosa es mayor a un lado de la membrana que al otro,
se transportara del area de mayor concentracién a la de menor concentracién.
En ciertas células epiteliales especiales de la membrana gastrointestinal y en los
tdbulos renal la glucosa se transporta por medio de un mecanismo de co-

transporte activo de sodio-glucosa (Hall y Guyton, 2011).

1.1.3 Metabolismo
La glucosa que se encuentra en el torrente sanguineo viaja a las células que la

necesitan para ser degradada por la via glucolitica cuando las reservas de



energia en las células son bajas. Esta via se compone de dos fases: 1) La
glucosa se fosforila dos veces y se fracciona para formar dos moléculas de
gliceraldehido-3-fosfato. Se consumen dos moléculas de ATP durante esta fase.
2) El gliceraldehido-3-fosfato se convierte en piruvato. Se producen cuatro
moléculas de ATP y dos de NADH. Como consecuencia del consumo de dos ATP
en la fase 1, la produccién total de moléculas de ATP por cada molécula de

glucosa degradada es dos (Makee et al., 2003).

También es posible obtener energia a partir del glucégeno almacenado en el

tejido muscular e higado, esto puede ocurrir por dos vias:

e Glucdlisis aerobia: El piruvato obtenido a partir del glucégeno entra al ciclo
del &cido citrico para metabolizarse hasta CO2 y H20 por via enzimatica.

e Glucdlisis anaerobia: El piruvato no entra al ciclo del acido citrico, en su
lugar se reduce a lactato. Permite la produccién de cantidades mucho
menores de enlaces de fosfato de alta energia sin necesitar oxigeno
(Ganong et al., 2010).

Figura 1. Metabolismo de la glucosa

Glucosa

ATP YA ADP
Glucosa-6-fosfato
A
Fructosa-6-fosfato
ATP > yA ADP

Fructosa-1,6-dlfosfato

— N
Dihidroxiacetona fosfato
A
R 2 (gliceraldehido-3-fosfato)
vhd————— 4H
2 (1,3-&cido difosfoglicérico)
2ADP 4 » +2ATP
2 (3-acido fosfogiicérico)
&
2 (2-acido losfog'icérico)
A

2 (acido tos?oéno{pi.’uwco)
2ADP vA 2ATP
2 (acido piravico)

Reaccién neta por molécula de glucosa:
Glucosa + 2ADP + 2PO7 —» 2 &cido pirGvico + 2ATP + 4H

Tomada de: Hall y Guyton, 2011.



2.1 Lipidos

Siendo una de las principales macromoléculas que conforman a los alimentos,
se define como lipidos al conjunto de biomoléculas compuestas por carbono,
hidrogeno y oxigeno, integrados en cadenas hidrocarbonadas alifaticas o
aromaticas las cuales también contienen fosforo y nitrogeno (Badui, 2013).
Aunque comunmente los términos “grasa” y “aceite” se suelen utilizar de manera
indiscriminada como sinénimo de “lipidos”, las “grasas” son lipidos que se
encuentran en estado solido, mientras que los “aceites” son lipidos que a
temperatura ambiente se encuentran en estado liquido (Cabezas-Zabala et al.,
2015).

1.2.1 Clasificacion

Son compuestos cuya una estructura general cuenta con una cola hidrofoba
formada por una cadena de hidrocarburo (carbono e hidrogeno) y una cabeza
hidréfila compuesta por carbono, hidrogeno y oxigeno (Vanbergen y Wintle,
2019).

Las grasas y aceites naturales son triglicéridos (3 moléculas de acidos grasos
unidas a una molécula de glicerina), mientras que un monoglicérido es una
molécula de acido graso unida a una molécula de glicerina y un diglicérido son
dos moléculas de acidos grasos unidas a una molécula de glicerina (Barros,
2009). Los acidos grasos le confieren diferencias en sus propiedades
fisicoquimicas a los lipidos y se encuentran clasificados en dos grupos (Badui,
2013):

e Acidos grasos saturados: Cuentan con un contenido de atomos de
carbono que va desde las 4 hasta las 26 unidades, el largo de las cadenas

formadas por estas unidades les confiere su punto de fusion (a mayor largo
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de la cadena, mas alto sera su punto de fusion) (Badui, 2013). Aquellos
de bajo peso molecular (cadenas menores a 14 carbonos) solo estan
presentes en la leche de coco y palma, mientras que los de peso molecular
mayor (cadenas mayores a 18 carbonos) son faciles de encontrar en las
leguminosas. Su consumo desmedido se encuentra relacionado con el
aumento del indice de masa corporal (IMC), desarrollo de obesidad,
esteatosis hepdtica y resistencia a la insulina (Cabezas-Zabala et al.,
2016).

e Acidos grasos insaturados: Cuentan con un contenido de atomos de
carbono de 16 o mas unidades. En cuanto a su punto de fusién se conoce
gue este disminuye conforme aumentan el nimero de dobles ligaduras,
una de sus caracteristicas mas notorias en su reactividad quimica
beneficiada por las insaturaciones que presentan (Badui, 2013). A su vez,
se pueden clasificar segun la estructura de su molécula en conformacién
‘cis” o “trans”. La mayoria de los &cidos grasos insaturados que
consumimos a través de la dieta tienen conformacion cis, sin embargo, en
carney la leche de los rumiantes, se pueden detectar cantidades de acidos
grasos insaturados en conformacion trans. Se encuentran con frecuencia

en peces y oleaginosas (Cabezas-Zabala et al., 2016).

Asimismo, se puede llevar a cabo una clasificacion de estas macromoléculas
tomando como punto de partida su contenido de atomos de carbono, teniendo

como resultado cuatro tipos de acidos grasos:

e Acidos grasos de cadena corta (AGCC): Aquellos que en su estructura

contienen de 4 a 6 atomos de carbono.

e Acidos grasos de cadena media (AGCM): Aquellos que en su estructura
contienen de 8 a 14 &tomos de carbono.
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e Acidos grasos de cadena larga (AGCL): Aquellos que en su estructura

contienen de 16 a 18 atomos de carbono.

e Acidos grasos de cadena muy larga (AGCML): Aquellos que en su
estructura contienen 20 o mas atomos de carbono (Vasudevan et al.,
2011).

1.2.2 Fuentes alimentarias

Segun el tipo de acido graso del que se hable seran los alimentos en los que se
pueda encontrar preferentemente. A continuacion, se muestran algunos ejemplos

de alimentos para cada tipo de &cido graso (Figura 2):

Figura 2. Fuentes alimentarias de acidos grasos

Acidos grasos

Saturados Insaturados Esenciales

Aceites de maiz,

Manteca animal, manteca soya, girasol,
vegetal,margarina, mantequilla, algodon, canola
crema, leche, yogurt, embutidos,

cortes de carnes con altos

contenidos de grasa, leche, queso,
aceite de coco, aceite de palma

Aceite de girasol,
maiz, germen de
trigo, linaza,
pescados y mariscos

(Quintero, 2014).
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1.2.3 Digestién y absorcién

La digestion de los lipidos comienza en la boca, con la lipasa lingual que es
producida por las glandulas de la lengua y cuyo trabajo es complementado con
el de la lipasa géstrica producida por el estbmago. Es hasta que los lipidos
contindan su recorrido y llegan hasta la primera porcién de intestino delgado
(duodeno) que se lleva a cabo la mayor proporcion de digestion, gracias a la
lipasa pancreatica. Las lipasas se enfocan en hidrolizar los enlaces 1y 3 de los
triglicéridos con relativa facilidad, sin embargo, cuando acttan sobre los enlaces
2 el proceso se realiza a una velocidad muy lenta, de manera que los principales
productos de su accién son los acidos grasos libres y los 2-monoglicéridos (2-

monoacilgliceroles) (Goodman, 2010).

Las grasas son relativamente insolubles, lo que limita su capacidad para llegar a
la superficie de las células de la mucosa. Sin embargo, por la accion detergente
en el intestino delgado de las sales biliares, la lecitina y los monoglicéridos se
produce una emulsificacion. Los lipidos y las sales biliares interactian formando
micelas, lo cual promueve su transporte hacia los enterocitos. Por consiguiente,
las micelas se desplazan a través de su gradiente de concentracion traspasando
la capa inerte hacia el borde en cepillo de las células de la mucosa. Los lipidos
se difunden fuera de las micelas y se mantiene una solucién acuosa saturada de
lipidos en contacto con el borde en cepillo de las células de la mucosa. Los acidos
grasos que contienen menos de 10 a 12 atomos de carbono tienen la capacidad
de ser hidrosolubles y pasan a través del enterocito sin modificarse, por lo que
son transportados activamente hacia la sangre de la vena porta. En el caso de
los lipidos que contiene mas de 10 a 12 atomos de carbono necesitan ser
reesterificados a triglicéridos en los enterocitos (Barret et al., 2010), siendo
dependientes de proteinas de membrana para poder ingresar al interior de las
células. Una de las proteinas de membrana més importantes es la proteina

FAT/CD36, est4d altamente expresada en la mucosa intestinal proximal
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(Goodman, 2010).

1.2.4 Metabolismo

La formacién de triacilgliceroles requiere glicerol y acidos grasos que se
transformen en glicerol-3P y acil-CoA graso para de esta manera poder ser
utilizados como sustratos. La gliceroneogénesis es la produccién de glicerol-3P
a partir de sustratos gluconeogénicos como lo es el piruvato. La proporcién de
glicerol-3P producido a partir de la glucdlisis y por glicerogénesis varia con el
estado nutricional (estado postprandial o en ayunas). Una vez que se encuentran
en el citoplasma celular, los &cidos grasos y la coenzima A se esterifican en acil-
coenzima A (acil-CoA) por accion de las enzimas acil-coenzima A sintetasa
(Large et al., 2004; Hounten y Wanders, 2010).

Los ésteres de acil-CoA de cadena media y larga se transportan dentro las
células por la proteina de unién acil-CoA (ACBP) que tiene una alta afinidad por

estas moléculas, pero no se unen a los acidos grasos (Large et al., 2004).

Una vez dentro de la mitocondria, los acil-CoA se degradan en unidades de acetil-
CoA a través de la beta-oxidacién. En este proceso, los acil-CoA son acortados
provocando que los dos atomos de carbono carboxi-terminales se liberen como
unidades de acetil-CoA cada vez que se completa un ciclo. Cada ciclo produce
un acil-CoA acortado por dos atomos de carbono, un acetil-CoA, una
nicotinamida dinucleétido de adenina (NADH) y una flavina adenina dinucleotido
(FADH2) como transportadores de electrones (o equivalentes). El acil-CoA
resultante puede entrar en el ciclo del acido citrico para producir ATP (Hounten y
Wanders, 2010). Entre las proteinas involucradas en el transporte de acidos

grasos, la proteina FAT/ CD36 juego un papel sumamente importante.
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Figura 3. Metabolismo de los &cidos grasos
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Tomada de: Vanbergen y Wintle, 2019.

1.3 Proteina FAT/CD36

La proteina FAT/CD36 es una proteina glicosilada que pertenece a la familia de
los receptores tipo B (scavengers) que participa en la captacion de acidos grasos,
particularmente de cadena larga y no solo se encuentra en la membrana
plasmética de la célula, también se encuentra en la membrana mitocondrial. Se
le conoce por otros nombres como lo son: antigeno CD36, antigeno de
diferenciacion de leucocitos CD36, translocasa de &cidos grasos (FAT), GPIV,
glicoproteina lllb (GPIIIB), glicoproteina plaguetaria y receptor de colageno

plaguetario. Se encuentra principalmente en el tejido adiposo, el tejido
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esquelético y en intestino delgado (Rac et al., 2007).

Es una proteina conformada por una sola cadena de 472 aminoacidos con una
masa total de aproximadamente 53 kDa. Esta cadena cuenta con dos areas
transmembrana en horquilla donde tanto el NH2 como el COOH terminan como
segmentos cortos anclados en el citoplasma celular, dos dominios intracelulares
cortos y un gran bucle extracelular (Koonen et al., 2011). Ademas, tiene dos sitios
de fosforilacion, tres puentes disulfuro externos, y contiene cuatro sitios de
palmitoilacién, dos en los extremos NHz y COOH. La ultima parte de la proteina
es el dominio terminal COOH de CD36, donde contiene dos sitios de

ubiquitinacion (Figura 4; Glatz et al., 2016).

Figura 4. Estructura grafica de FAT/CD36

Ce
o

\V

Tomada de: Uniprot.

FAT/CD36 cumple con el 50% del transporte total de acidos grasos en el tejido
adiposo y el tejido muscular en seres humanos y ratones. Se sabe que los seres

humanos con deficiencia de FAT/CD36 también muestran una absorcion
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significativamente menor de acidos grasos en el corazén, los masculos y el tejido
adiposo (Hao et al., 2020). Aun se desconoce la manera exacta en la que
transporta los acidos grasos a través de la membrana plasmatica, sin embargo,
a partir del conocimiento de su estructura se ha considerado que la manera en la
gue realiza su funcion es la siguiente: 1) los acidos grasos son capturados en el
espacio extracelular; 2) Se abren camino desde el exterior hacia el interior de la
membrana mediante un proceso llamado "flip flop", en el cual el grupo carboxilo
polar de los acidos grasos se mueve a través del interior de la bicapa para
reubicarse en la interfaz opuesta; 3) Una vez que han conseguido atravesar la
membrana plasmaética, los acidos grasos se unen a la proteina de union a acidos
grasos citoplasmicos (FABP, por sus siglas en inglés); 4) Los acidos grasos son
activados a acil-CoA graso por la intervencion de acil-CoA sintetasa; 5) Gracias
a la presencia de la proteina FAT/CD36 en la membrana mitocondrial, los &cidos
grasos ingresan en la mitocondria (Glatz et al., 2018). Esto permite que el acetil-
CoA necesario para participar en la creacion de ATP sea obtenido por medio de

la beta-oxidacion (Lundsgaard et al., 2018).

Otra funcién de la proteina es su capacidad para detectar el sabor de los acidos
grasos en la cavidad oral, lo cual se debe a que la deteccion del sabor la realizan
proteinas quimiosensibles especificas ubicadas en el lado apical de las papilas
gustativas. La presencia de sensores de lipidos con una alta afinidad por los
acidos grasos de cadena larga en las papilas gustativas favorece la deteccion

eficiente de lipidos en la dieta (Martin et al., 2011).

1.4 Componente genético

La existencia de una variacion entre seres humanos relacionada con la respuesta
a la dieta y a los propios nutrientes refuerza la importancia del estudio y

entendimiento del componente genético dentro del concepto de la interaccion
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gen-dieta o gen-nutriente (Caicedo et al., 2019).

1.4.1 Polimorfismos

Dentro de las variaciones genéticas especificas que se pueden producir en los

individuos podemos encontrar a los polimorfismos de un solo nucleétido o por

sus siglas en inglés SNPs (Single Nucleotide Polymorphism), los cuales son

consecuencia de sustituciones de un solo nucleotido en la secuencia del genoma

que pueden dar como resultado una adaptacion metabdlica insuficiente ante los

estimulos como lo son la alimentacion y la actividad fisica (Salinas, 2017).

Estas variaciones genéticas se agrupan tomando en cuenta a su localizacion y

funcionalidad, teniendo tres tipos:

Polimorfismos s: Se encuentran en los promotores de los genes
encargados de codificar proteinas, estos impactan los niveles de
expresion génica.

Polimorfismos rs: Se encuentran en los ARNm primarios (aquellos que
contienen intrones) y en secundarios (aquellos que ya no contienen
intrones), regiones no traducidas, regiones intrénicas y codificantes (en las
que no ocurre un cambio de aminoacido). Pueden afectar la funcién y
estructura de los ARN, la funcionalidad de las proteinas y la estabilidad de
los ARNm, entre otros procesos biolégicos propios de las células.
Polimorfismos codificantes: Se encuentran en exones, a su vez pueden
ser sindnimos (si al realizarse el cambio de nucledétido no se lleva a cabo
un cambio de aminoacidos o bien) o no sinénimos (si al efectuarse el
cambio de nucledtido también se lleva a cabo un cambio de aminoacido)
(Glatz y Luiken, 2018).

En presencia de un polimorfismo, los individuos presentan distintos nucleétidos
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0 variantes en una posicion concreta del genoma, a lo cual se le llama locus.
Cada posible variante es un alelo, si se trata de un SNP, seran dos los posibles
alelos en un mismo locus. Si los individuos presentan 2 alelos idénticos, seran
homocigotos, mientras que cuando presenten dos diferentes alelos seran

heterocigotos (Iniesta et al., 2005).

Un ejemplo de SNP de tipo rs es el rs1527479 encontrado en la proteina CD36,
el cual esta implicado en el metabolismo desregulado de acidos grasos y lipidos
en condiciones fisiopatologicas, particularmente en la resistencia a la insulina
inducida por una dieta alta en grasas y en la miocardiopatia diabética (Glatz y
Luiken, 2018).

1.5 Adaptacion metabdlica

La adaptacion metabdlica producida en el cuerpo humano ante situaciones
amenazantes para el mantenimiento de la homeostasis energética (también
conocida como flexibilidad metabdlica) se ve ligada a la buena detecciéon de
dichas situaciones, el uso de los sustratos energéticos y los requisitos de energia
para afrontar de manera optima las situaciones que pudieran tener un impacto
negativo. El consumo excesivo de sustratos, la disminucion en la realizacion de
actividad fisica y un funcionamiento poco eficiente de los procesos metabdlicos
modifican de manera negativa la flexibilidad metabdlica, lo que puede

desencadenar el padecimiento de patologias (Palmer y Clegg, 2022).

El término flexibilidad metabdlica fue utilizado por primera vez en 1999 cuando
Kelley y colaboradores realizaron un estudio comparando la seleccion de
combustible en el musculo esquelético de individuos delgados y de individuos
obesos tras ser sometidos a un ayuno nocturno. Al termino del estudio

observaron una mejor adaptabilidad de los individuos delgados en cuanto a
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preferencia de combustible (Smith et al., 2018).

Algunos tejidos necesitan glucosa como principal fuente de energia (por ejemplo,
el cerebro, los globulos rojos y las células de la retina), mientras que la mayoria
de los tejidos tienen la capacidad de cambiar entre glucosa y acidos grasos para
obtener energia que necesitan. Un ejemplo de esto es el musculo, considerado
como un tejido importante para el almacenamiento y uso de glucosa y acidos

grasos (Turner et al., 2014).

Dos determinantes clave de la flexibilidad metabdlica son la oxidacion maxima de
grasas durante el ejercicio y la intensidad del ejercicio que permite llegar a esa
oxidaciéon maxima, conocida como Fatmax, por sus siglas en inglés. A su vez, tanto
la oxidacion maxima de grasas como el Fatmax estan influenciados por el sexo, la
edad, el porcentaje de masa muscular y la aptitud cardiorrespiratoria del individuo
(Amaro-Gahete et al., 2019).

La preferencia del sustrato utilizado en el musculo depende de la intensidad del
ejercicio o actividad fisica que se realice. Los acidos grasos son la principal fuente
de energia durante el ejercicio de baja intensidad; a una intensidad >65% del
VO2max disminuye rapidamente la oxidacién de grasas mientras que la oxidacion

de carbohidratos aumenta (Aslankeser y Balci, 2017).

La oxidacion de grasas hace adaptaciones lentas a medida que aumenta la
ingesta de grasas en la dieta. Una vez que disminuye el gasto de energia, se
produce un balance de acidos grasos positivo que con el tiempo conduce a un
aumento gradual de peso, lo que también puede ser perjudicial para la
sefializacion de la insulina al generar varios procesos lipotoxicos (Coperlejin et
al., 2010).
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1.5.1 Medicién del gasto calorico

Es posible calcular el gasto energético total (GET) de un individuo a partir de los
datos obtenidos por medio de calorimetria indirecta. Este es un método de tipo
indirecto y no invasivo que se encarga de estimar el gasto energético basal (GEB)
a partir de los equivalentes caldricos de oxigeno (VO2) utilizado y diéxido de
carbono (VCO2) producido en la respiracion, una vez obtenido el gasto energético

basal se puede introducir este dato en la ecuacion del GET:
GET=GEB + AF + ETA
Donde:

e AF: Gasto por Actividad fisica
e ETA: Efecto termogénico de los alimentos (10% sobre el GEB; Nicolalde
et al., 2019).

Ademas de la estimacion del gasto energético basal, la calorimetria indirecta
permite determinar otros parametros como lo son la utilizacion de sustratos
(lipidos, carbohidratos). La relacion entre el oxigeno y el dioxido de carbono
censados se conoce como cociente respiratorio (RQ, por sus siglas en inglés).
Como muestra la figura, un RQ con valores iguales o mayores a 1,0 habla de que
se estan utilizando principalmente carbohidratos para generar energia; mientras
que, un RQ con valores cercanos a 0,70 habla de que se esta llevando a cabo
una utilizacién mixta de sustratos; y un RQ con valores menores a 0,70 indica la

utilizacion principalmente de lipidos para generar energia (Delsoglio et al., 2019).
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Figura 5. Valores del RQ
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También se puede hacer una estimacion de la oxidacion en gramos para cada

sustrato haciendo uso de las siguientes ecuaciones:
Oxidacién de carbohidratos: 4.55 x VCO2 — 3.21 x VO2 — 2.87.

Oxidacion de lipidos: 1.67 x VO2 — 1.67 x VCO2 — 1.92 (Frayn, 1983).
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2. HIPOTESIS

El polimorfismo rs1527479 de la proteina FAT/CD36 disminuye la flexibilidad

metabodlica en hombres adultos sedentarios con obesidad.

3. OBJETIVO GENERAL

Evaluar la interaccion entre el polimorfismo rs1527479 de la proteina FAT/CD36

y la flexibilidad metabdlica en hombres adultos sedentarios con obesidad.

4. OBJETIVOS ESPECIFICOS

4.1 Establecer la relacion entre el porcentaje de grasa, el fenotipo dietario y la
flexibilidad metabdlica en respuesta al ejercicio en hombres sedentarios con
obesidad que presentan el SNP rs1527479 de la proteina FAT/CD36.

4.2 Analizar la respuesta metabolica de dos tipos de alimentos (alto en lipidos vs
alto en carbohidratos) posterior a la realizacion de un ejercicio aerdbico y su
asociacion con el SNP rs1527479 de la proteina FAT/CD36 en hombres adultos

sedentarios con obesidad.

23



5. MATERIALES Y METODOS
5.1 Diseno del estudio

Este proyecto de investigacion fue transversal observacional con un disefio

aleatorizado cruzado en ciego.

5.2 Poblaciéon de estudio

El presente estudio se enfocd en la poblacion de hombres adultos mexicanos

sedentarios con obesidad.

5.3 Muestra de estudio

Se estudi6 a una muestra de 7 hombres adultos sedentarios que se encontraban
dentro de la categoria de obesidad comprobado por medio del porcentaje de
grasa corporal, de los cuales una parte contaron con el alelo silvestre y el resto
contaron con el alelo mutante (SNP rs1527479) de la proteina FAT/CD36.

5.4 Consideraciones éticas

Todos los experimentos se condujeron acorde a la declaracion de Helsinki y la
Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012 (Anexo 1), que establecen los
criterios para la realizacién de estudios de investigacién para la salud en seres
humanos y la autorizacién del Comité de Etica en la Investigacion perteneciente
ala UACJ (CEI-2021-1-277).
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5.5 Criterios de inclusion

Los candidatos fueron seleccionados al contar con caracteristicas que cumplen

con cada uno de los siguientes criterios:
Edad: Contar con una edad mayor a 18 y menor a 35 afios.

Genotipo: Contar con el alelo silvestre (TT) o el alelo mutante (TC, CC) del SNP
rs1527479 de la proteina FAT/CD36.

indice de masa corporal (IMC): Mayor a 30 Kg/m?2.
Porcentaje de masa grasa (%MG): Mayor de 24%.
Frecuencia cardiaca en reposo (FCR): Menor a 90 lat/min.
Presion sanguinea en reposo (PS): Menor a 120/80 mmHg.
Glucosa en ayuno (Glucb): En un rango de 70 a 110 mg/dL.

Historia clinica: Libre de enfermedades metabdlicas, fisiolégicas o lesiones

fisicas.

5.6 Criterios de exclusion

No cumplir con los criterios de inclusion.

No cumplir con el 100% de las evaluaciones del presente protocolo.
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5.7 Estructura de los alimentos

Se emplearon dos alimentos en presentacion de batidos para favorecer una
rapida absorcion a nivel intestinal que permitiera apreciar cambios en la tasa

metabdlica en el menor tiempo posible. Los alimentos consumidos fueron:
1. Alimento rico en lipidos
2. Alimento rico en carbohidratos

Ambos alimentos fueron disefiados para ser isocaléricos y proveer el 25% del
gasto energético total de 24 h. La estimacion del gasto energético total de 24 h
se realizé con los datos obtenidos a partir de una medicion inicial del GEB para

posteriormente introducir el dato obtenido a la ecuacion del GET.
La distribucion de energia aportada por los macronutrientes en cada alimento fue:

1. Alimento rico en lipidos: Del total de energia el 70% provenia de lipidos,
el 15% de proteinas y el 15% de carbohidratos.

2. Alimento rico en carbohidratos: Del total de energia el 70% provenia de

carbohidratos, el 15% de proteinas y el 15% de lipidos.

En la Tabla 1 se enlistan los ingredientes que conformaron a ambos alimentos,
cada sujeto de estudio consumié ambos alimentos que fueron formulados sin

excluir ningun ingrediente.
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Tabla 1. Ingredientes de los alimentos consumidos por el grupo de obesidad

Ingredientes

Alimento alto en lipidos | Alimento alto en carbohidratos
Leche light (1%) Leche light (1%)
Aceite de coco 100% puro Aceite de coco 100% puro
Proteina en polvo Avena integral y sémola de trigo
Platano Manzana verde

Para asegurar que ambos batidos contaron con la estructura previamente
descrita se realizaron andlisis proximales siguiendo los métodos propuestos por
la Asociacion de Quimicos Analiticos Oficiales (AOAC, por sus siglas en inglés)
para la leche, aceite de coco, proteina en polvo y avena (AOAC, 2015). Mientras
que para las frutas (platano y manzana verde) se utilizaron los valores
encontrados en la base de datos del Departamento de Agricultura de los Estados
Unidos (USDA) (Tabla 2) (USDA, 2018). A partir de esto fue posible individualizar
cada batido para que efectivamente fueran aportados la energia y la proporcion

de macronutrientes previamente descrita.
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Tabla 2. Métodos usados en los andlisis proximales de los ingredientes

Ingredientes Wesad | Earias Proteina | Lipidos | Carbohidratos

Cruda totales totales
Método de Valores
Leche light (1%) Gerber obtenidos por

Aceite de coco Método de diferencia

Método | Método | Método

100% puro 926.12 | 945.46 991 .2 Gerber (carbohidratos
-100 - de
Avena integral y Extraccion calculos
sémola de trigo Soxhlet anteriores)
Platano Valores de la base de datos del departamento de
Manzana verde agricultura de los Estados Unidos (USDA)

5.8 Procedimiento con los sujetos de estudio

El trabajo dentro del laboratorio con los sujetos de estudio fue dividido en 5

sesiones por individuo. A continuacion, se describe lo pertinente a cada sesion:
5.8.1 Sesidn 1: Llenado de documentos y composicion corporal

Se realiz6 el llenado de formatos (historia clinica, Anexo 3; Cuestionario
Internacional de Actividad Fisica (IPAQ, por sus siglas en inglés), Anexo 4; y
recordatorios de 24 h, Anexo 5), medicién del IMC, FCR, PS y Glucb. Una vez
confirmado que los candidatos cumplian con lo estipulado dentro de los criterios
de inclusién y se procedi6 a firmar la carta de consentimiento informado (Anexo
2).

5.8.2 Sesién 2. Composicién corporal y tasa metabdlica en reposo

El sujeto de estudio lleg6 al laboratorio en condiciones de ayuno (no mayor a 10
h) y se le midi6 su composicion corporal por medio de pletismografia de

desplazamiento del aire (utilizando el analizador BODPOD) y su tasa metabolica
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en reposo por medio de calorimetria indirecta (utilizando el calorimetro CORTEX
Metalyzer 3B). Ademas, se tomd una muestra de sangre venosa que
posteriormente fue enviada al laboratorio de Laboratorio de Medicina Molecular
y Gendmica Aplicada de la Universidad Autonoma de Chihuahua, en donde se
realizdé una genotipificacién por Reaccién en Cadena de Polimerasa (PCR) en

tiempo real.

5.8.3 Sesién 3. Prueba FATuax y de esfuerzo

Los sujetos de estudio llegaron al laboratorio con un ayuno no mayor a 10 h,
habiendo consumido con anticipacién una cena equilibrada en macronutrientes
disefiada para cubrir el 30% del GET diario. Los porcentajes aportados por cada
macronutriente al valor calorico total fueron: carbohidratos: 50%; lipidos: 20%;
proteinas: 30%.

Se utilizé el valor obtenido en la medicién del GEB como parte de la ecuacion del
GET.

* Prueba de maxima oxidacién de grasas (Fatmax): Se coloco el pulsimetro
(POLAR T61- CODED) y la mascarilla del calorimetro. Se llevé a cabo una
primera puncidn capilar para obtener una muestra de sangre que permitié la
medicion de los niveles de lactato en estado basal (Nova biomedical- LACTATE
PLUS). Una vez registrado este valor se hizo una medicion de 15 min de la tasa
metabolica basal. Contando con el registro de los datos basales (frecuencia
cardiaca, lactato en sangre y tasa metabdlica basal, Anexo 6) se llevé a cabo el
trabajo en banda sin fin (Quinton Q-strees TM-55), el cual se encuentra dividido
en etapas con una duracién de tres min cada una. Comenzando con una
velocidad de 1.9 mill/h, incrementando 0.6 mill/lh cada tres min, el porcentaje de

inclinacién se mantuvo estable a lo largo de la prueba. Antes del término de cada
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una de las etapas se tomaron nota de los valores dados para la frecuencia
cardiaca, la escala de percepcion del esfuerzo de Borg y los niveles de lactato en
sangre. Dando por terminada la prueba al momento en el que los sujetos llegaron
a un RQ de 1.00.

* Prueba de esfuerzo (VO2max): Se implementd de manera inmediata al término
de la prueba del FatMax (sin detener el calorimetro y la banda sin fin). Al
aumentar la velocidad en cada etapa también se aument6 en 1% la inclinacion.
La prueba termin6 en el momento en que los sujetos indicaron mediante la escala
de Borg que alcanzaron su maximo esfuerzo o cuando mostraron indicios de no
poder continuar, para lo cual se disminuyé la velocidad e inclinacion a valores
que les permitan estabilizar su frecuencia cardiaca. Con los datos arrojados, se

desarroll6 de manera individualizada una sesién de 60 min en banda sin fin.

5.8.4 Sesién 4. Consumo del primer alimento

Se midio la tasa metabdlica del sujeto de estudio en estado preprandrial durante
15 min, se elabord y consumié uno de los alimentos (el orden de consumo fue
aleatorizado) y se realiz6 la medicion de la tasa metabdlica durante el periodo

postprandial (los ultimos 15 min de cada hora durante 4 h).

5.8.4 Sesién 5. Consumo del segundo alimento

Se midi6 la tasa metabdlica del sujeto de estudio en estado preprandrial durante
15 min posterior a una hora de realizacion de ejercicio al FATmax Y una hora de

reposo, una vez hecho esto se elaboré y consumio el otro alimento y se realizé
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la medicién de la tasa metabdlica durante el periodo postprandial (los dltimos 15

min de cada hora durante 3 h).

Para garantizar que la metodologia realizada en la sesion 3 no influira en los
datos obtenidos en la sesion 4 estas estuvieron separadas por un periodo de
limpieza de al menos 4 dias. En la Figura 1 se observa el procedimiento seguido

durante estas dos sesiones.

Figura 6. Procedimiento seguido durante las sesiones 3y 4

15 min. 60 min. 60 min. 15 min. 60 min. 120 min. 180 min.

Tasa lera 2da 3era
metabolica Ejercicio Post ejercicio CO;‘I‘iSnLireﬂrﬁcciel medicion medicion medicion
en reposo post alimento post alimento post alimento

5.9. Analisis estadisticos

Los datos recopilados fueron analizados utilizando el paquete estadistico SPSS
version 25 para Windows con una confiabilidad del 95% (p<0.5), siendo

expresados como media + desviacion estandar.

Los sujetos de estudio estuvieron separados por grupos segun el alelo que
presentaron y se llevaron a cabo pruebas de correlacion bivariada y pruebas
ANOVA de dos vias para variables independientes. Se consideraron como
variables dependientes a los datos obtenidos de FATmax y maxima oxidacion de
carbohidratos; mientras que las variables independientes fueron los tipos de
alelos y alimentos. Por ultimo, como co-variables se consideraron al %MG,

umbral de lactato y VO2max alcanzados en la prueba de esfuerzo.
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6. RESULTADOS Y DISCUSION

6.1 Andlisis proximales

A partir de los analisis proximales y la informacion encontrada en la base de datos
de la USDA fue posible obtener los resultados observados en la Tabla 3,
corroborando que los ingredientes de los batidos permitian alcanzar los

porcentajes de macronutrientes requeridos.

Tabla 3. Resultados de los andlisis proximales

Ingrediente Marca comercial | CHO P L | Cenizas | Agua
Leche Lala Light (1%) 7.6 3.01 1 0.71 88.02

Aceite de coco 100% puro LouAna 0 0 100 0 0
Avena integral y sémola de trigo 1 Minuto 77.13 | 10.8 | 3.75 1.29 9.74
Proteina de soya en polvo 17.34 | 716 | 1.18 3.79 6.72
Platano 22.84 | 1.09 | 0.33 0.82 74.91
Manzana verde 13.81 | 0.26 | 0.17 0.19 85.56

Datos expresados como porcentaje (%). CH: Carbohidratos; P: Proteinas; L: Lipidos.

6.2 Sujetos de estudio
Tanto la edad (30.9 + 9.7 afios), IMC (32.5 + 5.5 Kg/m?) y el porcentaje de masa
grasa (34.7 + 5.9 %) mostraron que la muestra estudiada a lo largo de este

proyecto cumplio con los criterios de inclusion previamente descritos (Tabla 4).

Tabla 4. Caracteristicas de los sujetos de estudio

Edad (Afios) 30.9+9.7
Peso (Kg) 100.8 +17.5
Talla (m) 1.8+0.1
IMC (Kg/m?) 325+55
Masa grasa (Kg) 35.5+10.9
Masa grasa (%) 34759
indice de masa grasa (Kg/m?) 11.5+3.7
Masa libre de grasa (KQ) 65.4+9.3
Masa libre de grasa (%) 65.3+5.9
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n=7, los valores se presentan como medias + desviacion estandar.
El andlisis de la dieta habitual se realizé con lo reportado con 6 de los individuos
incluidos en el proyecto, debido a que uno de los individuos no hizo entrega de

los recordatorios de 24 h (Tabla 5).

Tabla 5. Composicion de la dieta habitual

Consumo total de energia (Kcal) 2342 + 839
Lipidos en la dieta (%) 287
Carbohidratos en la dieta (%) 49 +8
Proteinas de la dieta (%) 217

n=6, los valores se presentan como medias + desviacion estandar.

Los porcentajes de lipidos y carbohidratos reportados a partir de los recordatorios
de 24 h se encuentran dentro de los rangos normales, mientras que el porcentaje
de proteinas esta ligeramente elevado. Esto en comparacion con las
recomendaciones de macronutrientes para adultos mexicanos (Carbohidratos:
55-63%; Lipidos: 25-30%; Proteinas: 12-15%; Fernandez y Navarro, 2010). Es
importante resaltar que al tratarse de pacientes cuyo historial clinico y las
mediciones de glucosa sanguinea solo reportan obesidad como Unico
padecimiento clinico, los porcentajes obtenido pueden ser producto de una

subestimacién de lo consumido habitualmente.

Algo a considerar al realizar encuestas alimentarias, como el recordatorio de 24
h, es que la tendencia a subestimar la ingesta alimentaria se encuentra en un
37% o incluso mas. Esto se atribuye principalmente a factores que abarcan la
capacidad del encuestado para recordar, su estado de &nimo y el conocimiento
con el que cuente sobre porciones de alimentos que tiene. También juega un
papel importante el buen manejo del encuestador sobre las técnicas de
encuestas alimentarias y el uso de material de apoyo para complementar la

encuesta (Pinheiro et al., 2019).
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El GET tuvo valores de 2959 + 708 Kcal, de las cuales 2298 + 530 Kcal provenian
de la TMR calculada a partir de la calorimetria indirecta, solo 501 + 364 Kcal eran
utilizadas por los individuos para la realizacion de actividad fisica, valor obtenido
a partir de la aplicacion de la IPAQ vy el resto equivalian al 10% de la TMR. Este
desequilibrio energético entre las Kcal consumidas y las gastadas es una parte

fundamental de la obesidad de la obesidad presente en la muestra estudiada.

El conocer las cifras para cada uno de los componentes del GET también permitid
la creacion de la cena que los individuos consumieron previo a realizar las
sesiones en el laboratorio y la creacién de los alimentos consumidos en las

sesiones 3y 4 (Tabla 6).

Tabla 6. Datos sobre el requerimiento energético

AF (Kcal) 501 + 364
TMR (Kcal) 2298 + 530
GET (Kcal) 2959 + 708
GET (Kj) 12380 + 2963
Energia aportada por la cena (Kcal) 888 + 213
Energia aportada por la cena (Kj) 3714 + 889
Energia aportada por alimento (Kcal) 3095 £ 741
Energia aportada por alimento (Kj) 12949 + 3099

n=7, los valores se presentan como medias + desviacién estandar.

6.4 Genotipificacion

Los resultados de las pruebas PCR en tiempo real mostraron que el 71% de los
individuos participantes contaban con alguno de los dos alelos mutantes, siendo
esta la mayor porcion de la muestra, mientras que el 29% restante tenian el alelo
silvestre (Tabla 7). La base de datos de la biblioteca nacional de medicina (NIH,
por sus siglas en inglés) reporta que en una poblacién latinoamericana con

ascendencia europea y nativo americana el alelo silvestre (T) tiene una
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frecuencia de 50%, mientras que el alelo mutante (C) tiene una frecuencia de
49% (NIH, 2021).

Tabla 7. Frecuencia en los sujetos de estudio de los alelos en el SNP rs1527479

Genotipo (n=7)

Homocigotos (TT) Heterocigotos (TC) Homocigotos (CC)
n 2 3 2
% 29 43 29
% 71

Los valores se muestran como nimero (de participantes (n) y porcentaje de la muestra total (%).

6.5 Ejercicio

El FATmax en este estudio tuvo valores de maxima oxidacion de lipidos de 0.26 +
0.10 g/min (Tabla 8), siendo muy similares a los valores reportados por Osuna-
Prieto y colaboradores en el afio 2022 (0.24 + 0.09 g/min), donde contaron con
una muestra de 24 hombres adultos sedentarios con sobrepeso y obesidad que
realizo la prueba FATmaxen ergbmetro. Amaro-Gahete y colaboradores en el afio
2019 realizaron un estudio con una muestra de 24 hombres adultos sedentarios
con obesidad que realizaron la prueba FATméax en banda sin fin, obteniendo una

maxima oxidacion de lipidos de 0.41 + 0.03 g/min.

Tabla 8. Resultados prueba FATmax Y VO2max

Méxima oxidacion de lipidos (g/min) 0.26 £0.10
Oxidacién de carbohidratos al FAT max (g/min) 16.33 +5.36
VO2max al FATmax (%) 34.46 + 6.65
Consumo de oxigeno al FATmax(L) 1.36 + 0.30
Frecuencia cardiaca al FATmax (lat/min) 103.86 + 13.89
Lactato al FATmax (mMM) 0.84 £0.40
Oxidacion total de lipidos (g/min) 138.14 + 89.55
Oxidacion total de carbohidratos (g/min) 658.58 + 235.21
Gasto energético en el gjercicio (Kcal/h) 1161.80 £ 241.33
Gasto energético en el gjercicio (Kj/h) 277.94 +57.73

n=7, los valores se presentan como medias + desviacién estandar.
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6.6 Cinéticas de oxidacion

Los individuos fueron agrupados en base a la genotipificaciéon, resultando esto
en la creacién de tres grupos (alelo TT, TC y CC), una vez hecho esto se pudo
observar cdémo se comportaba la cinética de oxidacion para lipidos y
carbohidratos tras el consumo de los dos alimentos utilizados.

En la Figura 7 se puede observar como la cinética de oxidacion de lipidos tras el
consumo del alimento alto en lipidos se comport6 relativamente similar en los
alelos TT y TC, mientras que el alelo CC presenté una mayor cantidad de lipidos
oxidados desde el min 60. En la oxidacion de carbohidratos los alelos que se
comportaron de forma similar a los 60 y 120 min fueron TC y CC, sin embargo,

CC contintio incrementando la oxidacion al min 180 (Figura 8).

Figura 7. Oxidacion de lipidos al consumir el alimento alto en lipidos

0.50

0.30

0.10
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Tiempo (min)

Lipidos oxidados (g/min)
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TT: Alelo TT; TC: Alelo TC; CC: Alelo CC
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Figura 8. Oxidacion de carbohidratos al consumir el alimento alto en lipidos
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La literatura menciona que el consumo de alimentos con proporciones mas altas
de un macronutriente en especifico ya sea lipidos o carbohidratos, incrementa la
capacidad del individuo para oxidar el macronutriente primario consumido
(Purdom et al., 2018). Segun lo observado en la sesion con el alimento alto en

carbohidratos, el alelo CC fue el Unico que cumplié con ese comportamiento.

La TMR tuvo cifras similares para los alelos TC y CC, mientras que el alelo TT
tuvo un comportamiento opuesto, disminuyendo a los 60 min y aumentando a los

120 min. Aun asi, los tres alelos reportaron valores similares de TMR (Figura 9).

Figura 9. TMR con el consumo del alimento alto en lipidos
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La oxidacion de lipidos tras el consumo del alimento alto en carbohidratos fue
similar entre los tres grupos a partir del min 60 (Figura 10). En cuanto a la
oxidacion de carbohidratos, los alelos TT y TC tuvieron un comportamiento similar
mientras que el alelo CC incremento la cantidad de carbohidratos oxidados al min
60 y disminuyo a partir del min 120, teniendo un comportamiento similar a lo

reportado en la literatura (Figura 11).
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Figura 10. Oxidacién de lipidos al consumir el alimento alto en carbohidratos
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Figura 11. Oxidacién de carbohidratos al consumir el alimento alto en carbohidratos
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En la Figura 12 se observa el comportamiento de la TMR durante la sesién en
gue los sujetos de estudio consumieron el alimento alto en carbohidratos, la cual

tuvo un comportamiento similar entre los tres alelos.

Figura 12. TMR con el consumo del alimento alto en carbohidratos
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Es posible observar diferencias en la manera en que cada grupo de alelos adapt6
su oxidacion de los macronutrientes al consumo de ambos alimentos. El alelo CC
tuvo una mayor capacidad oxidativa de lipidos cuando se consumio el alimento
alto en lipidos y una mayor capacidad oxidativa cuando se consumio el alimento
alto en carbohidratos.

Se analiz6 la cinética de oxidacion de ambos macronutrientes posterior al
consumo de cada uno de los alimentos utilizados en este estudio, agrupando al
total de la muestra. En la Figura 13 se observa que posterior al consumo del

alimento alto en lipidos la oxidacion de lipidos fue en aumento, siendo el min 120
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el momento en que se oxidaron mayor cantidad de lipidos. Mientras que posterior

al consumo del alimento alto en carbohidratos la oxidacion de lipidos descendio.

Figura 13. Oxidacion de lipidos en el total de la muestra
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La oxidacion de carbohidratos tras el consumo del alimento alto en lipidos tuvo
un ligero aumento cuyas cifras se mantuvieron cercanas a lo reportado en el
tiempo basal. Posterior al consumo del alimento alto en carbohidratos, la
oxidacion de carbohidratos aumento al llegar al min 60 para regresar a valores

similares a los basales desde el min 120 (Figura 14).
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Figura 14. Oxidacion de carbohidratos en el total de la muestra

0.70
0.60
0.50
0.40

0.30

0.20
0.10

0.00
0 60 120 180

Oxidacion de carbohidratos (g/min)

Tiempo (min)
=@ AEL AEC

AEL: Alimento alto en lipidos; AEC: Alimento alto en carbohidratos

Al analizar el comportamiento del total de la muestra sobre la oxidacién de
macronutrientes, los resultados obtenidos fueron congruentes con lo reportado
en la literatura. Aun y cuando en el total de la muestra predominan los individuos
con los alelos mutantes, tras el consumo del alimento alto en lipidos la oxidacion
de lipidos incrementd, mientras que posterior al consumo del alimento alto en

carbohidratos la oxidaciéon de carbohidratos incrementé.

Al analizar la oxidacion de macronutrientes segun el alelo presente, se encontrd
gue solo el alelo CC cumplié con un comportamiento similar al reportado en la
literatura. En el estudio realizado por Gautam y colaboradores en el 2013, los
polimorfismos estudiados tuvieron una relacion importante con los pardmetros
bioguimicos para el diagnostico de DMT2 encontrando que la combinacion de
alelos mutantes (rs1984112 [A/G en el exdn 1A, rs1527479 [T/C en el intrén IB],
rs3211938 [T/G en el exdn 10]) mostraban un elevado riesgo de padecer DMT2,
a diferencia de solo contar con uno de los alelos mutantes. Mientras que en el

afno 2016 Jayewardene y colaboradores contaron con una muestra de 56 adultos
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(28 hombres y 28 mujeres) normopeso, fisicamente activos y que ademas tenian
el SNP rs1527479 en el gen que codifica a la proteina FAT/CD36. Posterior al
consumo de un alimento alto en lipidos, no hubo una relacion entre ser portadores
del SNP y los cambios en la oxidacion de lipidos medidos. Dicho estudio cuenta
con una metodologia similar a la de este proyecto, difiriendo principalmente en la
muestra estudiada y en que continuaron las mediciones hasta el min 240, sin la
realizacion de ejercicio previo al consumo del alimento, ademas de que tomaron
en cuenta parametros bioquimicos y la presencia de mas SNPs, En el afio 2018,
Yang y colaboradores no encontraron relacion entre los alelos rs1527479 y
rs1761667 del gen que codifica a la proteina FAT/CD36 y el desarrollo de
diabetes gestacional (DG). Sin embargo, si mostraron relacién con la ganancia
de peso gestacional, los niveles de glucosa en plasma durante el ayuno, niveles
de triglicéridos en plasmay la resistencia a la insulina. Es importante resaltar que
la muestra estudiada fueron mujeres cuyo IMC pregestacional se encontraba

dentro de lo normal.

Las diferencias entre los resultados obtenidos los estudios, pueden estar
relacionados con la variacion de las caracteristicas de las muestras estudiadas
(sexo, padecimiento de enfermedades, grado de activacion fisica) y el tipo de

intervencion realizada (ejercicio, dieta).

6.7 Correlaciones

La correlacién entre las variables de composicion corporal (IMC, porcentaje de
masa grasa), las variables del fenotipo dietario (energia consumida en la dieta
habitual, el porcentaje de los lipidos y carbohidratos de la dieta habitual) y las
variables de flexibilidad metabdlica (total de lipidos y carbohidratos oxidados) se
muestran en la Tabla 9.
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Tabla 9. Correlacién para las variables de composicién corporal, fenotipo dietario y flexibilidad
metabolica

Masa Energia Lipidos | Carbohidrato | Total de Total de
grasa | consumida | dieta s dieta lipidos carbohidratos
(%) en dieta | habitual | habitual (%) | oxidados oxidados
habitual (%) (g/min) (g/min)
(Kcal)
IMC (Kg/m?) 0.709 0.552 0.811 -0.204 0.176 0.511
Masa grasa 0.395 .858" -0.488 0.569 0.546
(%)
Energia 0.528 -0.495 0.144 -0.403
consumida en
dieta habitual
(Kcal)
Lipidos dieta -0.611 0.158 0.443
habitual (%)
Carbohidratos 0.211 -0.059
dieta habitual
(%)
Total de 0.001
lipidos
oxidados
(g/min)
*p<0.01

La alta y positiva correlacién del porcentaje de masa grasa corporal con los
lipidos consumidos en la dieta habitual, es un indicador de que a mayor
porcentaje de masa grasa mayor sera el porcentaje de lipidos que se consumen
con regularidad. También se present6 una correlacion alta y positiva del IMC con
el porcentaje de masa grasa, el porcentaje de lipidos consumidos en la dieta
habitual. Lo cual es un indicador de que a mayor IMC mayor es el porcentaje de
masa grasa corporal en el individuo y mayores son sus consumos habituales de

lipidos.

El consumo elevado de alimentos que contiene lipidos en grandes cantidades y
que ademas cuentan con indices glucémicos altos puede aumentar el peso
corporal al aumentar las reservas de masa grasa, contribuyendo a la aparicion
de estrés oxidativo, al incremento de la inflamacién crénica de bajo grado y como
consecuencia, el desarrollo de enfermedades cardiometabdlicas (Hernandez
Rodriguez, 2018).
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Las variables que tuvieron una correlacion moderada y positiva fueron el
porcentaje de masa grasay los totales de lipidos y carbohidratos oxidados en las
sesiones de trabajo con los alimentos, a mayor porcentaje de masa grasa de los
individuos, mayor fue la oxidacién de lipidos y proteinas tras el consumo de los

alimentos consumidos en las sesiones dentro del laboratorio.
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7. Conclusion

En base a los resultados obtenidos tras la realizacion de las sesiones de trabajo
con los sujetos de estudio y del andlisis de los datos, se concluye que la hipotesis
se descarta, el SNP rs1527479 de la proteina FAT/CD36 no disminuye la
flexibilidad metabdlica ya que no se muestran comportamientos que difieran de
lo normal para la oxidacibn de macronutrientes cuando un alelo mutante se
encuentra presente. Sin embargo, alelo CC mostré una mayor oxidacién de los

macronutrientes predominante en cada alimento.

La correlacion entre las variables de composicion corporal, fenotipo dietario y
flexibilidad metabdlica si mostraron relaciones positivas entre ellas. Haciendo
notar que, a mayor porcentaje de masa grasa en un individuo, mayor sera su
consumo de lipidos en su dieta habitual y de manera moderada en el trabajo

dentro del laboratorio.

También es posible concluir que el consumo de un alimento alto en lipidos en
conjunto con la realizacion de ejercicio al FATmax promueve la oxidacién de
lipidos, mientras que el alimento alto en carbohidratos disminuye la oxidacion de
lipidos cuando siendo combinado con la realizacion de ejercicio al FAtmaxtanto en
los individuos con el alelo silvestre, como en los individuos portadores del SNP
rs1527479 de la proteina FAT/CD36.
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ANEXOS

Anexo 1. NORMA Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, Que establece los
criterios para la ejecucion de proyectos de investigacion para la salud en

seres humanos.

Al margen un sello con el Escudo Nacional, que dice: Estados Unidos Mexicanos. -
Secretaria de Salud.

GERMAN ENRIQUE FAJARDO DOLCI, Subsecretario de Integraciéon y Desarrollo del
Sector Salud y Presidente del Comité

Consultivo Nacional de Normalizacién de Innovacion, Desarrollo, Tecnologias e
Informacién en Salud, con fundamento en lo dispuesto por los articulos 39 de la Ley
Organica de la Administracion Publica Federal; 40. de la Ley Federal de Procedimiento

Administrativo, 30. fraccion XI, 38 fraccion I, 40 fracciones Il y XI, 41, 43, 47
fracciones Il y IV de la Ley Federal sobre Metrologia y Normalizacion; 2o. fraccion VI,
3o. fracciones I, 11y X, 13 apartado A fracciones I, 11y 1X, 45, 48, 78, 79, 81, 96, 98, 99,
100,101, 102 y 103 de la Ley General de Salud; 28 y 34 del Reglamento de la Ley Federal
sobre Metrologia y Normalizacion; 3o., 40.,50., 22, 62, 78, 108, 115, 116 y 119 del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacién para la Salud; 2o0.
apartado A fraccion I, 8o. fraccion V y 9o. fraccion 1V Bis del Reglamento Interior de la
Secretaria de Salud, me permito ordenar la publicacion en el Diario Oficial de la
Federacion de la Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, Que establece los
criterios para la ejecucion de proyectos de investigacion para la salud en seres humanos.

CONSIDERANDO

Que con fecha 5 de noviembre de 2009, fue publicado en el Diario Oficial de la Federacién
el proyecto de esta norma, en cumplimiento a la aprobacion del mismo por parte del
Comité Consultivo Nacional de Normalizacién de Innovacidn, Desarrollo, Tecnologias e
Informacion en Salud; de conformidad con lo previsto en el articulo 47 fraccion | de la
Ley Federal sobre Metrologia y Normalizacién, a efecto de que en los siguientes 60 dias
naturales posteriores a dicha publicacion, los interesados presentaran sus comentarios ante
el Comité Consultivo Nacional de Normalizacion de Innovacion, Desarrollo, Tecnologias
e Informacion en Salud.

Que durante el periodo de Consulta Publica de 60 dias, que concluyé el 5 de enero de
2010 fueron recibidos en la sede del mencionado Comité, comentarios respecto del
Proyecto de Norma Oficial Mexicana, razon por la que con fecha previa fueron

publicadas en el Diario Oficial de la Federacion las respuestas a los comentarios recibidos
por el mencionado Comité, en los términos del articulo 47 fraccion 111 de la Ley Federal
sobre Metrologia y Normalizacion.
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Que en atencion a las anteriores consideraciones, contando con la aprobacién del Comité
Consultivo Nacional de Normalizacion de Innovacién, Desarrollo, Tecnologias e
Informacion en Salud, se expide la siguiente:

NORMA OFICIAL MEXICANA NOM-012-SSA3-2012, QUE ESTABLECE LOS
CRITERIOS PARA LA

EJECUCION DE PROYECTOS DE INVESTIGACION PARA LA SALUD EN SERES
HUMANOS

PREFACIO

En la elaboracion de esta norma participaron:

CONSEJO DE SALUBRIDAD GENERAL
SECRETARIA DE SALUD

Subsecretaria de Integracion y Desarrollo del Sector Salud
Direccion General de Calidad y Educacion en Salud

Comision Coordinadora de Institutos Nacionales de Salud y Hospitales de Alta
Especialidad

Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran
Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias Ismael Cosio Villegas
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez
Instituto Nacional de Pediatria

Instituto Nacional de Perinatologia Isidro Espinosa de los Reyes
Instituto Nacional de Psiquiatria Ramon de la Fuente Mufiiz

Instituto Nacional de Rehabilitacion

Instituto Nacional de Medicina Genomica

Instituto Nacional de Salud Publica

Hospital General de México

Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzélez

Hospital Infantil de México Federico Gémez

Hospital Juarez de México

Comision Federal para la Proteccion contra Riesgos Sanitarios
Comision Nacional de Arbitraje Médico

Consejo Nacional de Salud
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INSTITUTO DE SEGURIDAD Y SERVICIOS SOCIALES DE LOS TRABAJADORES
DEL ESTADO

Direccion Médica

SECRETARIA DE LA DEFENSA NACIONAL

Direccion General de Sanidad Militar

INSTITUTO NACIONAL DE ESTADISTICA, GEOGRAFIA E INFORMATICA
SECRETARIA DE EDUCACION PUBLICA

Subsecretaria de Educacién Superior

Direccion General de Educacion Superior Universitaria

CONSEJO NACIONAL DE CIENCIA'Y TECNOLOGIA
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
Facultad de Medicina

INSTITUTO POLITECNICO NACIONAL

Escuela Superior de Medicina

Escuela Nacional de Medicina y Homeopatia

UNIVERSIDAD ANAHUAC

Escuela de Medicina

UNIVERSIDAD LA SALLE

Facultad de Medicina

ASOCIACION NACIONAL DE HOSPITALES PRIVADOS, A.C.
CAMARA NACIONAL DE LA INDUSTRIA FARMACEUTICA, A.C.
FUNDACION MEXICANA PARA LA SALUD, A.C.

HOSPITAL ANGELES DE LAS LOMAS, S.A. DE C.V.
HOSPITAL AMERICAN BRITISH COWDRAY, |.A.P.
HOSPITAL MEDICA SUR, S.A.DE C.V.

SOCIEDAD DE LA BENEFICENCIA ESPANOLA, I.A.P.
INDICE

0. Introduccién

1. Objetivo

2. Campo de aplicacion

3. Referencias

4. Definiciones
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5. Generalidades

6. De la presentacion y autorizacion de los proyectos o protocolos de investigacion
7. Del seguimiento de la investigacion y de los informes técnico-descriptivos

8. De las instituciones o establecimientos donde se realiza una investigacion

9. De la constitucion, inscripcion y funcionamiento de los Comités de Investigacion, Etica
en la Investigacion y Bioseguridad

10. Del Investigador principal

11. De la seguridad fisica y juridica del sujeto de investigacion
12. De la informacion implicada en investigaciones

13. Concordancia con normas internacionales y mexicanas

14. Bibliografia

15. Vigilancia

16. Vigencia

0. Introduccion

La investigacion cientifica, clinica, biomédica, tecnoldgica y biopsicosocial en el &mbito
de la salud, son factores determinantes para mejorar las acciones encaminadas a proteger,
promover y restaurar la salud del individuo y de la sociedad en general, por lo que resulta
imprescindible orientar su desarrollo en materias especificas y regular su ejecucion en los
seres humanos, de tal manera que la garantia del cuidado de los aspectos éticos, del
bienestar e integridad fisica de la persona que participa en un proyecto o protocolo de
investigacion y del respeto a su dignidad, se constituyan en la regla de conducta para todo
investigador del area de la salud.

Esta norma, define los elementos minimos que deben cumplir de manera obligatoria los
investigadores que realizan esta actividad en seres humanos, de acuerdo con las
disposiciones que en esta materia se establecen con caracter irrenunciable para la
Secretaria de Salud como autoridad sanitaria, segun lo establece la propia Ley General de
Salud y su Reglamento en materia de investigacion para la salud.

En este sentido, una vez que se ha cumplido con las disposiciones de caracter obligatorio
que establece el marco juridico sanitario mexicano, quienes realizan investigacion para la
salud en seres humanos; deberan adaptarse a los principios cientificos y éticos que
justifican a la investigacion medica que se encuentra en los instrumentos internacionales
universalmente aceptados y a los criterios que en la materia emita la Comision Nacional
de Bioética.

1. Objetivo

Esta norma establece los criterios normativos de caracter administrativo, ético y
metodoldgico, que en correspondencia con la Ley General de Salud y el Reglamento en
materia de investigacion para la salud, son de observancia obligatoria para solicitar la
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autorizacion de proyectos o protocolos con fines de investigacion, para el empleo en seres
humanos de medicamentos o materiales, respecto de los cuales ain no se tenga evidencia
cientifica suficiente de su eficacia terapéutica o rehabilitatoria o se pretenda la
modificacion de las indicaciones terapéuticas de productos ya conocidos, asi como para
la ejecucion y seguimiento de dichos proyectos.

2. Campo de aplicacion

Esta norma es de observancia obligatoria, para todo profesional de la salud, institucion o
establecimiento para la atencion medica de los sectores publico, social y privado, que
pretendan llevar a cabo o realicen actividades de investigacion para la salud en seres
humanos, con las caracteristicas sefialadas en el objetivo de la presente norma.

3. Referencias

Para la correcta interpretacion y aplicacion de esta norma, es necesario consultar las
Normas Oficiales Mexicanas siguientes o las que las sustituyan:

3.1 Norma Oficial Mexicana NOM-004-SSA3-2012, Del expediente clinico.

3.2 Norma Oficial Mexicana NOM-220-SSA1-2002, Instalacion y operacion de la
farmacovigilancia.

4. Definiciones
Para los efectos de esta norma, se entendera por:

4.1 Atencion médica, al conjunto de servicios que se proporcionan al individuo con el fin
de promover, proteger y restaurar su salud.

4.2 Autorizacion de una investigacion para la salud en seres humanos, al acto
administrativo mediante el cual, la Secretaria de Salud permite al profesional de la salud
la realizacion de actividades de investigacion para la salud, en las que el ser humano es el
sujeto de investigacion, para el empleo de medicamentos o materiales de acuerdo con el
objetivo de esta norma.

4.3 Carta de consentimiento informado en materia de investigacion, al documento escrito,
signado por el investigador principal, el paciente o su familiar, tutor o representante legal
y dos testigos, mediante el cual el sujeto de investigacion acepta participar
voluntariamente en una investigacion y que le sea aplicada una maniobra experimental,
una vez que ha recibido la informacion suficiente, oportuna, clara y veraz sobre los riesgos
y beneficios esperados. Debera indicarse los nombres de los testigos, direccion y la
relacion que tienen con el sujeto de investigacion.

4.4 Comités en materia de investigacion para la salud, al conjunto de profesionales
pertenecientes a una institucion o establecimiento donde se realiza investigacion para la
salud o de otros sectores, encargados de revisar, aprobar y vigilar que los proyectos o
protocolos de investigacion se realicen conforme a los principios cientificos de
investigacion, ética en la investigacion y de bioseguridad que dicta la lex artis médica y
de conformidad con el marco juridico-sanitario mexicano.
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4.5 Efecto adverso, al conjunto de signos y sintomas no calculados e inesperados que se
presentan en un sujeto de investigacion, como consecuencia de la aplicacion de maniobras
experimentales previstas en un protocolo o proyecto de investigacion para la salud en seres
humanos y que potencialmente representen un riesgo para su salud.

4.6 Enmienda, cualquier cambio a un documento que forma parte del proyecto o protocolo
de investigacion, derivado de variaciones a la estructura metodologica, sustitucion del
investigador principal o ante la identificacién de riesgos en los sujetos de investigacion.
Los documentos susceptibles de enmienda son: proyecto o protocolo, carta de
consentimiento informado, manual del investigador, documentos para el paciente, escalas
de medicion y cronograma.

4.7 Evidencia cientifica suficiente, conocimiento del que se puede afirmar la validez de
su contenido como verdadero, con certeza y sin duda.

4.8 Informe anual, al documento que deben presentar los Comités de Investigacion, de
Etica en la Investigacion y de Bioseguridad a la Secretaria de Salud durante los primeros
10 dias hébiles del mes de junio de cada afio, sobre la integracidon y actividades de dichos
Comites.

4.9 Informe técnico final, al documento que presenta el investigador principal a la
Secretaria de Salud, para comunicar los resultados finales de un protocolo o proyecto de
investigacion conforme al objetivo y campo de aplicacion de esta norma, asi como, los
principales hallazgos obtenidos al inicio, durante y al final de la ejecucion.

4.10 Informe técnico parcial, al documento que debe presentar el investigador principal a
la Secretaria de Salud en cualquier tiempo o al menos una vez al afio, para comunicar los
avances y resultados parciales de una investigacion, conforme al objetivo y campo de
aplicacion de esta norma.

4.11 Institucion o establecimiento donde se realiza investigacion para la salud, a todo
aquel donde se proporcionen servicios de atencion médica, perteneciente a los sectores
publico, social o privado, cualquiera que sea su denominacion, que pueda efectuar
actividades preventivas, diagnosticas, terapéuticas y de rehabilitacion, por si misma o
subrogadas, dirigidas a mantener o reintegrar el estado de salud de las personas y efectuar
actividades de formacién y desarrollo de personal para la salud, asi como de investigacion.

4.12 Investigacion para la salud en seres humanos, en la que el ser humano es el sujeto de
investigacion y que se desarrolla con el Gnico propdsito de realizar aportaciones cientificas
y tecnologicas, para obtener nuevos conocimientos en materia de salud.

4.13 Investigador principal, al profesional de la salud, a quien la Secretaria de Salud
autoriza un proyecto o protocolo para la ejecucion de una investigacion para la salud en
seres humanos, conforme al objetivo y campo de aplicacion de esta normay es responsable
de conducir, coordinar y vigilar el desarrollo de dicha investigacion.

4.14 Lex artis médica, conjunto de reglas y conocimientos generados para el ejercicio de
la medicina, contenidos en distintos medios de almacenamiento, conservacion y consulta,
acerca de técnicas y procedimientos que han sido universalmente
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aceptados, que se basan en los principios cientificos y éticos que orientan la préactica
médica.

4.15 Maniobra experimental, al empleo de medicamentos o materiales, respecto de los
cuales aun no se tenga evidencia cientifica suficiente de su eficiencia terapéutica o
rehabilitatoria o se pretenda la modificacion de las indicaciones terapéuticas de productos
ya conocidos, en un sujeto de investigacion, con la finalidad de obtener informacion
cientifica respecto de la eficacia de su uso con fines preventivos, diagndsticos,
terapéuticos o rehabilitatorios.

4.16 Medicamentos o materiales, a los principios famacolol6gicos, quimicos, biolédgicos,
materiales y dispositivos médicos, utilizados o aplicados en seres humanos con fines de
investigacion cientifica, respecto de los cuales no se tenga evidencia cientifica suficiente
para probar su eficacia preventiva, terapéutica o rehabilitatoria.

4.17 Modificacidn, cualquier cambio de tipo administrativo que no altere el proyecto o
protocolo de investigacion, como son: cambio de domicilio, razén social, cambio en la
integracion del equipo o grupo de trabajo del investigador, entre otros.

4.18 Patrocinador, persona fisica 0 moral que acepta responsabilidades que se expresan
por escrito, para participar y financiar total o parcialmente un proyecto o protocolo de
investigacion.

4.19 Procedimiento invasivo, es aquel que se vale de una o varias técnicas médicas que
invaden el cuerpo, con un fin diagndstico o terapéutico.

4.20 Proyecto o protocolo de investigacion para la salud en seres humanos, al documento
que describe la propuesta de una investigacion para la salud en seres humanos, conforme
al objetivo y campo de aplicacion de esta norma, integrado al menos por los capitulos de:
planeacion, programacion, organizacion y presupuestacion; estructurado de manera
metodoldgica y sistematizada en sus diferentes fases de trabajo, que se realizaran bajo la
responsabilidad, conduccidn y supervision de un investigador principal.

4.21 Sujeto de investigacidn, al individuo que otorga su consentimiento informado, por si
mismo o por conducto de su representante legal, para que en su persona sean practicados
determinados procedimientos con fines de investigacion para la salud en seres humanos.

5. Generalidades

5.1 Para los efectos de esta norma, cuando se haga mencion a "Reglamento”, "Secretaria™,
"investigacion™ e "institucién”, se entendera que se trata del Reglamento de la Ley General
de Salud en materia de investigacion para la salud, la Secretaria de Salud, investigacion
para la salud en seres humanos y la institucion o establecimiento donde se realice
investigacion para la salud, respectivamente.

5.2 Todo proyecto o protocolo de investigacion para el empleo de medicamentos o
materiales, respecto de los cuales ain no se tenga evidencia cientifica suficiente de su
eficiencia terapéutica o rehabilitatoria o se pretenda la modificacion de las indicaciones
terapéuticas de productos ya conocidos, debera contar con autorizacion de la Secretaria
antes de iniciar su desarrollo
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5.3 La Secretaria, para el otorgamiento de la autorizacién de una investigacion para la
salud en seres humanos conforme al objetivo y campo de aplicacion de esta norma, debera
corroborar que en el proyecto o protocolo de investigacion, prevalezcan los criterios de
respeto a la dignidad del sujeto de investigacion, la proteccion de sus derechos,
principalmente el de la proteccion de la salud, asi como el bienestar y la conservacion de
su integridad fisica.

5.4 Es facultad de la Secretaria, en el ambito de su competencia, y de conformidad con las
disposiciones juridicas aplicables, el seguimiento y control de los proyectos o protocolos
de investigacion autorizados conforme al objetivo y campo de aplicacion de esta norma,
los cuales deberan ajustarse a los principios cientificos y éticos que orientan la practica
médica.

5.5 Toda investigacion debe garantizar que no expone al sujeto de investigacion a riesgos
innecesarios y que los beneficios esperados son mayores que los riesgos predecibles,
inherentes a la maniobra experimental.

En el caso de investigaciones en menores de edad o incapaces, se deberd considerar lo
sefialado en los articulos 38 y 39 del Reglamento. En mujeres embarazadas, se debera
tomar en cuenta lo especificado en el articulo 44 del mismo ordenamiento.

5.6 Para la autorizacion de una investigacion, conforme al objetivo y campo de aplicacion
de esta norma, el proyecto o protocolo de investigacion debe describir con amplitud los
elementos y condiciones que permitan a la Secretaria, evaluar la garantia de seguridad de
los sujetos de investigacion, en su caso, podra observar las Buenas Practicas de
investigacion clinica.

5.7 Toda investigacion debe garantizar de manera clara, objetiva y explicita, la gratuidad
de la maniobra experimental para el sujeto de investigacién, lo cual debera ser considerado
en el presupuesto de la investigacion, de conformidad con el numeral 10.6, de esta norma.

5.8 En todo proyecto o protocolo de investigacion, se debera estimar su duracién, por lo
que es necesario que se anoten las fechas tentativas de inicio y término, asi como el
periodo calculado para su desarrollo.

5.9 Las condiciones descritas en el proyecto o protocolo de investigacion, incluyendo las
fechas estimadas de inicio y término, asi como el numero necesario de sujetos de
investigacion, seran considerados requisitos indispensables para la autorizacion de

una investigacién para la salud en seres humanos.

5.10 La justificacion de los proyectos o protocolos de investigacion que se presente con
la solicitud de autorizacion de una investigacion para la salud en seres humanos, debe
incluir: la informacion y elementos técnicos suficientes para suponer, que los
conocimientos que se pretenden adquirir, no es posible obtenerlos por otro medio.

5.11 El investigador principal, asi como los demas profesionales y técnicos de la salud
que intervengan en una investigacion, deberan cumplir en forma ética y profesional las
obligaciones que les impongan la Ley General de Salud y el Reglamento, asi como esta
norma.
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5.12 En toda investigacion, los expedientes de los sujetos de investigacion seran
considerados expedientes clinicos, por lo que se debera cumplir con lo sefialado en la
Norma Oficial Mexicana, referida en el numeral 3.1 de esta norma.

5.13 Quien realice una investigacion sin ajustarse a las disposiciones de esta norma, se
hard acreedor a las sanciones que establece la Ley General de Salud y su Reglamento.

5.14 En el presupuesto de la investigacion debera incluirse la disponibilidad de un fondo
financiero, asi como los mecanismos para garantizar la continuidad del tratamiento
médico y la indemnizacion a que legalmente tendra derecho el sujeto de investigacion, en
caso de sufrir dafios directamente relacionados con la misma; en su caso, este fondo
financiero puede ser cubierto con el seguro del estudio.

5.15 En los establecimientos de los sectores publico, social y privado, en los que se
desarrollen proyectos o protocolos de investigacion para la salud en seres humanos, el
responsable sanitario, representante legal o persona facultada para tal efecto, podran
solicitar la evaluacién de la conformidad respecto de esta norma, ante los organismos
acreditados y aprobados para dicho propésito.

6. De la presentacion y autorizacion de los proyectos o protocolos de investigacion

6.1 A efecto de solicitar la autorizacion de una investigacion para la salud en seres
humanos, de conformidad con el objetivo y campo de aplicacion de esta norma, los
interesados deberan realizar el tramite ante la Secretaria, utilizando el formato
correspondiente.

6.2 Anexo al formato de solicitud de autorizacion, el proyecto o protocolo de investigacion
debera contener como minimo los

siguientes elementos:

6.2.1 Titulo del proyecto o protocolo de investigacion;
6.2.2 Marco teorico;

6.2.3 Definicion del problema;

6.2.4 Antecedentes;

6.2.5 Justificacion;

6.2.6 Hipdtesis (en su caso);

6.2.7 Objetivo general (en su caso, objetivos especificos);
6.2.8 Material y métodos;

6.2.9 Disefo: criterios de inclusion y exclusién, captura, procesamiento, analisis e
interpretacion de la informacion;

6.2.10 Referencias bibliograficas;

6.2.11 Nombres y firmas del investigador principal e investigadores asociados (sefialar un
maximo de 5, en orden de su participacion en la investigacion); y
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6.2.12 Otros documentos relacionados con el proyecto o protocolo de investigacion.

6.3 Al formato de solicitud para la autorizacion de un proyecto o protocolo de
investigacion, se debera anexar un escrito libre, que contenga la siguiente informacion:

6.3.1 Datos de identificacion, que integre el titulo del proyecto o protocolo de
investigacion, nombre del investigador e institucion o establecimiento donde se
desarrollara la investigacion, asi como en su caso, la unidad, departamento o servicios a
la que estara adscrita.

6.3.2 Listado de documentos, entre los que se entregaran como minimo los siguientes:

6.3.2.1 Descripcion del nivel de riesgo del estudio, de conformidad con el articulo 17 del
Reglamento.

6.3.2.2 Duracion prevista: sefialando mes y afio, de las fechas estimadas de inicio y
término, asi como el periodo calculado para el desarrollo de la investigacion.

6.3.2.3 Tipo de investigacion de que se trate;

6.3.2.4 Apoyo externo: nombre de la institucion o establecimiento y tipo de apoyo
(recursos humanos, materiales, financieros, asesoria, informacion y otros);

6.3.2.5 Copia simple del formato de inscripcion de los Comités de Investigacion, Etica en
la Investigacion y en su caso, de Bioseguridad, con acuse de recibo de la Secretaria.

6.3.2.6 Carta de autorizacion del titular de la institucion o establecimiento para que se
Ileve a cabo la investigacion o parte de ella en sus instalaciones;

6.3.2.7 En su caso, carta de aceptacion expresa del cargo del patrocinador de la
investigacion, en la que se requiere estén sefialadas y aceptadas las obligaciones y
derechos que el proyecto o protocolo de investigacion impone al patrocinador. En el caso
de personas morales, el cargo debera ser aceptado por la persona facultada para ello o por
su representante legal, de acuerdo con su estructura organica o régimen constitutivo;

6.3.2.8 Dictamen favorable de los Comités de Investigacion y Etica en la Investigacion de
la institucion o establecimiento en que se llevara a cabo la investigacion. En caso de que
se incluya el uso de radiaciones ionizantes o de técnicas de ingenieria genética, serd
necesario ademas, el dictamen favorable del Comité de Bioseguridad,;

6.3.2.9 Descripcion genérica de los recursos con que se cuenta para el manejo de urgencias
médicas, de acuerdo con el tipo de estudio de investigacion que se desarrolle. La atencion
médica debera brindarse con recursos propios o a través de terceros, este hecho se debera
consignar en el contenido de la descripcién genérica a que se refiere el presente numeral;

y

6.3.2.10 Modelo de carta de consentimiento informado en materia de investigacion.
6.3.2.11 En su caso, los interesados podran presentar con su solicitud de autorizacion del
proyecto o protocolo de investigacion, dictamen emitido por tercero autorizado para tal

efecto por la Secretaria de Salud, en los términos del articulo 102 de la Ley General de
Salud.
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6.4 La autorizacion de una investigacion para la salud en seres humanos, no autoriza por
si misma la comercializacion de los

medicamentos, procedimientos o aparatos resultantes, aun cuando se haya oficializado la
conclusion de la investigacion,

mediante la entrega y acuse de recibo del informe final.
7. Del seguimiento de la investigacion y de los informes técnico-descriptivos

7.1 Se consideran labores de seguimiento: la elaboracion y entrega a la Secretaria de un
informe técnico-descriptivo de

caracter parcial, respecto del avance de la investigacion de que se trate y al término de
ésta, uno de caracter final, que describa

los resultados obtenidos.

7.1.1 Cuando se obtengan resultados con aplicaciones tecnoldgicas, debera sefialarse el
area en la que se aportaran los

conocimientos obtenidos, entre las que pueden destacar: el area metodologica, técnica, de
procedimientos clinicos,

epidemioldgica, nuevos medicamentos 0 mejora de los existentes, productos bioldgicos
para uso en humanos, equipo médico,

protesis, ortesis y ayudas funcionales, material de curacion, quirargico y productos
higiénicos, agentes de diagnostico u otros.

7.2 El titular de la institucidn o establecimiento, los Comités de Investigacion, Etica en la
Investigacion o Bioseguridad, el

investigador principal y en su caso el patrocinador, seran responsables de acuerdo con su
ambito de competencia en materia de:

a) Seguimiento de la investigacion;

b) Dafios a la salud derivados del desarrollo de la investigacion; asi como aquellos dafios
derivados de la interrupcion o

suspension anticipada del tratamiento por causas no atribuibles al sujeto de investigacion;

¢) Cumplimiento puntual de los términos en los que la autorizacién de una investigacion
para la salud en seres humanos haya

sido emitida;
d) Oportunidad de la informacidn que debe ser presentada a la Secretaria.

7.3 La Secretaria realizara el seguimiento de las investigaciones para la salud en seres
humanos, mediante el ejercicio de sus

facultades administrativas y juridico-sanitarias, entre las que se encuentra la vigilancia
sanitaria.
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7.4 De los informes técnico-descriptivos

7.4.1 Los informes técnico-descriptivos parciales o finales, deberan contener como
minimo los elementos siguientes:

7.4.1.1 Datos de identificacion, entre los que se incluira el caracter parcial o final del
informe, la fecha de inicio del estudio y la fase, periodo o etapa del estudio en relacién
con los resultados o avances reportados de que se trate;

7.4.1.2 Material y métodos, mencionando los aparatos e instrumentos y haciendo
referencia a los mecanismos de control de calidad y seguridad con que fueron utilizados;

7.4.1.3 Resultados, mismos que deberan presentarse en forma descriptiva, apoyados con
cuadros, gréficas, dibujos o fotografias, segln sea el caso, a los que debera anexarse el
analisis e interpretacion correspondientes;

7.4.1.4 Conclusiones, las cuales deberan describir si tuvieron o no relacién con la o las
hipotesis, asi como con los objetivos planteados en el proyecto o protocolo de
investigacion;

7.4.1.5 Referencias bibliogréficas, se deben incluir sélo aquellas que sirvieron de base

para la planeacién y ejecucion de la investigacion, asi como para el analisis de los
resultados; y

7.4.1.6 Los anexos que el investigador considere necesarios para el sustento del informe
técnico-descriptivo o los que requiera la institucion o establecimiento en donde se lleve a
cabo la investigacion.

7.4.2 El investigador principal deberd entregar a la Secretaria un informe técnico-
descriptivo parcial o final segun corresponda, de los avances de la investigacion y tendra
la responsabilidad de entregar una copia de cada informe a los titulares de los Comités de
Investigacion, Etica en la Investigacion y en su caso de Bioseguridad, de la institucion o
establecimiento donde se realiza la investigacion.

7.4.3 La Secretaria tiene la facultad de solicitar informacién adicional o el replanteamiento
de la investigacion, cuando considere que la informacion proporcionada es insuficiente,
no es clara o no cumple con los requisitos que establece la Ley General de Salud, el
Reglamento, ésta y otras Normas Oficiales Mexicanas, asi como los demas ordenamientos
juridicos aplicables.

7.4.4 Cuando de la informacién contenida en los reportes técnico-descriptivos o de la
confirmacion de algun hecho, se pueda comprobar que la investigacion no se ha realizado
con apego al proyecto o protocolo de investigacion inicial, que sirvié de base para la
emision de la autorizacion original, la autoridad sanitaria debera instaurar un
procedimiento administrativo en contra del investigador principal y, en su caso, podra
revocar dicha autorizacidn y suspender la investigacion, sin perjuicio de las sanciones que
correspondan por los hechos posiblemente constitutivos de delito.

7.4.5 En caso de que la investigacion sea patrocinada por algun organismo publico o
privado, debera garantizarse que ello no

65



generara conflictos de intereses que puedan provocar la interrupcion del tratamiento para
el sujeto de investigacion, para lo cual deberd anexarse al proyecto o protocolo de
investigacion una explicacion detallada de los recursos con que se cuenta y la forma en
que seran proporcionados y distribuidos.

8. De las instituciones o establecimientos donde se realiza una investigacion

8.1 Toda investigacion en seres humanos, debera realizarse en una institucion o
establecimiento, el cual deberda contar con la infraestructura y capacidad resolutiva
suficiente, para proporcionar la atencion medica adecuada o en su caso, a través de
terceros, ante la presencia de cualquier efecto adverso de la maniobra experimental
expresada en el proyecto o protocolo de investigacion autorizado.

8.2 El titular de la institucion o establecimiento y los Comités en materia de investigacion
para la salud correspondientes, deben actuar de manera imparcial y objetiva, con apego
estricto a los principios éticos y cientificos, en todos los asuntos que se desprendan de la
investigacion que se esté llevando a cabo en sus instalaciones, especialmente cuando se
trate de atender las quejas que formulen los sujetos de investigacion, por si o a traves de
sus representantes legales.

8.3 Las autorizaciones o consentimiento referente a los proyectos o protocolos de
investigacion que emita el titular de la institucion o establecimiento o sus respectivos
Comités, deberan elaborarse y firmarse por separado.

8.4 Toda institucion o establecimiento en cuyas instalaciones se realice una investigacion,
debera supervisar y garantizar que su desarrollo esté a cargo de profesionales de la salud,
con apego a los principios cientificos y éticos que orientan la practica médica y que los
sujetos de investigacion no sean expuestos a dafios ni a riesgos innecesarios 0 mayores
que los beneficios esperados.

8.5 No podra ser condicionada la atencion médica a una persona a cambio de otorgar su
consentimiento para participar o continuar participando en una investigacion.

8.6 Toda institucion o establecimiento, en el que se lleve a cabo o se pretenda realizar una
investigacion, debe contar con un servicio para la atencion de urgencias médicas. En su
caso, se debera contar con un convenio suscrito con un establecimiento para la atencion
médica de mayor capacidad resolutiva, que a manera de tercero, brinde dicha atencion de
urgencias.

8.7 El titular de la institucion o establecimiento, debe notificar a la Secretaria, cualquier
efecto adverso derivado de la maniobra experimental, en un plazo maximo de 15 dias
habiles contados a partir de su presentacion, que incluya las medidas de atencion
adoptadas, las secuelas identificadas, asi como un informe detallado sobre el estado fisico
del paciente, en el que se mencione si se encuentra libre de todo riesgo hasta el momento
de la notificacion.

8.8 El titular de la institucion o establecimiento, los Comités de Investigacion, Etica en la
Investigacion, Bioseguridad o el investigador principal, deberan ordenar la suspension o
cancelacién inmediata de la investigacion, ante la presencia de cualquier efecto adverso
severo, que se constituya en impedimento ético o técnico para continuar con el estudio,
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acerca de lo cual, debera notificar a la Secretaria, en forma detallada, con la oportunidad
que se indica en el numeral

8.7. En tal caso, la reanudacion de la investigacion requerird de una nueva autorizacion.

8.9 El investigador principal, debera informar al Comité de Etica en la Investigacion, de
todo efecto adverso probable o directamente relacionado con la investigacion. Asimismo,
debera informar a dicho Comité con la periodicidad que la misma establezca, sobre la
ausencia de efectos adversos en los proyectos o protocolos de investigacion que estén bajo
su responsabilidad.

8.10 Las reacciones o efectos adversos graves o letales deben ser reportados
inmediatamente a la Secretaria. En los casos de sospecha de efectos adversos por
medicamentos se debe observar lo que sefiala la Norma Oficial Mexicana, referida en el
numeral 3.2 de esta norma.

9. De la constitucidn, inscripcion y funcionamiento de los Comités de Investigacion, Etica
en la Investigacion y Bioseguridad.

9.1 De la constitucion e inscripcion de los Comités de Investigacion, Etica en la
Investigacion y Bioseguridad.

9.1.1 La constitucion de los Comités de Investigacion y Bioseguridad, que se requieran en
la institucion o establecimiento, deberd ser multidisciplinaria, con profesionales de la
salud de distintas especialidades relevantes para los temas sobre los que se investiga en la
institucién, pudiendo o no tener experiencia en metodologia cientifica aplicada a la
investigacion. Deberan incluir profesionales de otras disciplinas, usuarios y personas de
la sociedad civil, que representen los valores morales, culturales y sociales de los sujetos
de investigacion, pueden provenir de la propia institucion o de otras instituciones médicas.

En el caso de los Comités de Etica en la Investigacion, se debera observar lo dispuesto en
la legislacion vigente y en los criterios a que se refiere el articulo 41 Bis de la Ley General
de Salud.

9.1.2 Los Comités de Investigacion y Bioseguridad se integraran con un minimo de tres
cientificos, mas los representantes de la sociedad civil que se consideren necesarios,
contando en total con al menos 6 integrantes y con maximo 20.

9.1.3 Cuando no sea posible constituir un Comité de Investigacion o de Bioseguridad, con
personal propio el titular podra solicitar el apoyo de otros Comités constituidos en el nivel
inmediato superior de su propia institucion o en instituciones o establecimientos de salud
externos.

9.1.4 EI titular de la institucion o establecimiento debera registrar los Comités de
Investigacion, Etica en la Investigacion y Bioseguridad, segun corresponda, ante la
Secretaria, informar acerca de la modificacion, designacién o sustitucion de alguno de sus
miembros y entregar un informe anual de sus actividades, referente a la evaluacién de
proyectos conforme al objetivo y campo de aplicacién de esta norma.

9.2 Del funcionamiento de los Comités de Investigacion, Etica en la Investigacion y
Bioseguridad
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9.2.1 La constitucion y funcionamiento de los Comités se sujetaran a lo dispuesto en la
legislacion vigente y, en su caso, a los criterios a que se refiere el articulo 41 Bis de la Ley
General de Salud.

9.2.2 Los miembros de los Comités permaneceran en funciones el tiempo que se
establezca en el acta de instalacién, pudiendo ser ratificados al final de cada periodo, en
su caso sustituidos de manera escalonada, de lo cual deberad quedar constancia documental.
La operacion y las actividades de los Comités, deberén ser descritas en las Reglas de
Funcionamiento del Comité, que se emitan de conformidad con lo dispuesto en la
legislacion vigente y, en su caso, de conformidad con los criterios a que se refiere el
articulo 41 Bis de la Ley General de Salud.

9.2.3 Los miembros de los Comités de Investigacion, Etica en la Investigacion y
Bioseguridad deberan abstenerse de participar en la evaluacion y dictamen de sus propias
investigaciones.

9.2.4 Cada Comité designara a la persona que ocupara el puesto de presidente, mismo que
seré responsable ante el titular de la institucion o establecimiento, de las actividades que
desarrolle dicho Comité.

9.2.5 EIl secretario de cada Comité debera realizar las gestiones necesarias para el
desarrollo de las actividades del Comité de que se trate, por lo que se le debera dotar de
las facultades de gestion administrativa para el ejercicio de sus funciones.

9.2.6 Los Comités de Investigacion y Bioseguridad contaran, por lo menos, con cuatro
vocales que representen a cada una de las areas afines a la materia del proyecto o protocolo
de investigacion en fase de dictamen, puede incluir personal médico, de enfermeria,
administrativo de la propia institucion o establecimiento, asi como de otros sectores que
integren dicho Comité.

9.2.7 En las sesiones de cada Comité, podran participar integrantes de Comités externos
0 contar con el apoyo de asesores externos, los cuales tendran voz pero no voto. En estos
casos, podran participar ademas, los investigadores de la propia institucion o
establecimiento, siempre y cuando trabajen en areas afines a la materia del proyecto o
protocolo de investigacion en fase de dictamen.

9.2.8 El Comité de Etica en la Investigacion debe evaluar al inicio y periédicamente, que
los proyectos o protocolos de investigacion, se apegan a los principios éticos y a la
normatividad vigente aplicable, de conformidad con el reglamento interno que cada
Comité haya elaborado. Asimismo, dentro de su ambito de responsabilidad, tendra la
facultad de aprobar o no, dichos proyectos o protocolos de investigacion, que seran
sometidos para autorizacion de la Secretaria.

9.2.9 El Comité de Etica en la Investigacion sera el encargado de revisar y en su caso,
aprobar la carta de consentimiento informado en materia de investigacion, formulada por
el investigador principal.

9.2.10 El Comité de Etica en la Investigacion debera proponer al titular de la institucion
o0 establecimiento donde se realice investigacion para la salud, que se suspenda o cancele
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la investigacion ante la presencia de cualquier efecto adverso que sea impedimento desde
el punto de vista etico o técnico, para continuar con el estudio.

9.2.11 El Comité de Bioseguridad vigilara que para cada estudio, segin sea el caso, con
riesgos toxico, infectocontagiosos o radioldgicos debera cumplir con los requerimientos
para su realizacion, incluyendo que exista una persona encargada de la seguridad
radiologica, la cual debera estar registrada ante la Comision Nacional de Seguridad
Nuclear y Salvaguardias.

9.2.12 Es atribucion de los Comités, emitir la opinion técnica en materia de investigacion,
ética y bioseguridad en su d&mbito de competencia, de acuerdo con la naturaleza de las
investigaciones propuestas.

10. Del Investigador principal

10.1 La conduccion de toda investigacion de conformidad con esta norma, estara a cargo
del investigador principal, el cual deberé ser un profesional de la salud con la formacion
académica y experiencia probada en la materia, que le permitan dirigir la investigacion
que pretenda realizar.

10.2 EI investigador principal podra planear y elaborar el proyecto o protocolo de
investigacion y debe dirigir el mismo en apego a los aspectos metodoldgicos, éticos y de
seguridad del sujeto de investigacion.

10.3 Cuando el investigador principal desee efectuar enmiendas en el disefio metodoldgico
del proyecto o protocolo de investigacion inicial, que sirvid de base para la emision de la
autorizacion original de una investigacion para la salud en seres humanos, de conformidad
con esta norma, deberé solicitar a la Secretaria una nueva autorizacion, previo dictamen
favorable del Comité que validd el proyecto o protocolo inicial, en los términos del
numeral 4.6, de definiciones. En los casos en que se encuentre en peligro la vida de los
sujetos de investigacion, las enmiendas podran ser aplicadas de inmediato, previa
aprobacién del Comité de Etica en la Investigacion y posteriormente con la autorizacion
de la Secretaria, de todo lo cual, debera quedar constancia documental.

10.4 Es atribucién del investigador principal, seleccionar y especificar el nimero de
participantes: personal de apoyo teécnico y administrativo que participara en la
investigacion, por lo que sera responsable solidario del proceder y pericia de éstos en
relacion con la investigacion, por lo cual debera tener facultades amplias para, en su caso,
solicitar al titular de la institucion o establecimiento, que suspenda la participacion de
cualquiera de ellos.

10.4.1 Para cada investigador principal o asociado, especificar si estd adscrito a la
institucion o establecimiento, cargo o funcion, horas/semana que dedicara al proyecto o
protocolo de investigacion, maximo grado académico, el lugar e institucion en que se
obtuvo (nacional o extranjera) asi como la disciplina; si es el caso, categoria en el Sistema
Nacional de Investigadores (investigador nacional o candidato).

10.5 El investigador es responsable de suspender la investigacion, de conformidad con lo
establecido en la fraccion VI del articulo 100 de la Ley General de Salud.
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10.6 Al formular la carta de consentimiento informado en materia de investigacion, el
investigador debe cerciorarse de que ésta cumpla con los requisitos y supuestos que se
indican en el Reglamento, cuidando que se hagan explicitas la gratuidad para el sujeto de
investigacion, la indemnizacion a que tendré derecho en caso de sufrir dafios a su salud
directamente atribuibles a la investigacion y la disponibilidad del tratamiento médico
gratuito para éste, aun en el caso de que decida retirarse de dicha investigacion, antes de
que concluya.

10.7 EIl investigador deberd abstenerse de obtener personalmente el consentimiento
informado, de aquellos sujetos de investigacion que se encuentren ligados a él por algin
tipo de dependencia, ascendencia o subordinacion.

10.8 Es responsabilidad del investigador principal informar al sujeto de investigacion, al
familiar, tutor o representante legal, durante el desarrollo de la investigacion, acerca de
las implicaciones de cada maniobra experimental y de las caracteristicas de su
padecimiento. Asimismo, debera informar en su caso, acerca de la conveniencia de tomar
una opcidn terapéutica adecuada a sus caracteristicas particulares.

10.9 El investigador debe informar al Comité de Etica en la Investigacion de todo efecto
adverso probable o directamente relacionado con la investigacion.

10.10 El investigador principal debe elaborar y entregar a la Secretaria los informes
técnico-descriptivos, parciales o finales correspondientes, a que se refiere el numeral
7.4.1, de esta norma.

11. De la seguridad fisica y juridica del sujeto de investigacion

11.1 La seguridad del sujeto de investigacion respecto del desarrollo de la maniobra
experimental, es responsabilidad de la institucion o establecimiento, del investigador
principal y del patrocinador, en los términos del numeral 7.2, de esta norma.

11.2 El sujeto de investigacion, sus familiares, tutor o representante legal, tienen el
derecho de retirar en cualquier tiempo, su consentimiento para dejar de participar en la
investigacion de que se trate, en el momento que asi se solicite. Cuando esto suceda, el
investigador principal debe asegurar que el sujeto de investigacion continte recibiendo el
cuidado y tratamiento sin costo alguno, hasta que se tenga la certeza de que no hubo dafios
directamente relacionados con la investigacion.

11.2.1 En su caso, el investigador principal también podra retirar al sujeto de investigacion
para que deje de participar en ella, si considera que durante el desarrollo de dicha
investigacion, el riesgo es mayor que el beneficio y que por tal motivo obligue a su

retiro.

11.2.2 Para garantizar la seguridad del sujeto de investigacion, al término de ésta, el
investigador principal debera proveer lo necesario para que se continGe con el tratamiento
y cuidados, a fin de evitar que se presenten efectos secundarios derivados de la suspension
de la maniobra experimental que le haya sido practicada.

11.3 La carta de consentimiento informado es requisito indispensable para solicitar la
autorizacion de un proyecto o protocolo
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de investigacion, por lo que deberd cumplir con las especificaciones que se establecen en
los articulos 20, 21 y 22 del Reglamento. En los casos de investigaciones sin riesgo o con
riesgo minimo, la carta de consentimiento informado no sera un requisito para solicitar la
autorizacion del proyecto o protocolo de investigacion.

11.4 Cuando la investigacion implique la aplicacién combinada de un procedimiento en
fase experimental con otro método ya probado, la responsabilidad de la seguridad del
individuo, a causa de su caracter de paciente-sujeto de investigacién, serd mancomunada
entre el investigador y el médico responsable del método probado.

11.5 En la investigacion, queda prohibido cobrar cuotas de recuperacién a los sujetos de
investigacion, sus familiares o representante legal, por participar en ella.

11.6 Si durante el desarrollo de un proyecto o protocolo de investigacion, el sujeto que
participe en ella, presenta signos y sintomas de una patologia no contemplada
(comorbilidad), que no sea consecuencia de la maniobra experimental y que pudiera llegar
a generar dafios a su salud o complicarse como resultado de dicha maniobra experimental,
el investigador principal deberé evaluar la conveniencia de que el sujeto continle o sea
excluido de la investigacion, en concordancia con el numeral 11.2.1, de esta norma. La
decision y su justificacion deberan quedar registradas en el expediente clinico del sujeto
de investigacion.

11.7 Todo sujeto de investigacion tiene derecho a la proteccion de sus datos personales al
acceso, rectificacion y cancelacion de los mismos, asi como a manifestar su oposicion, en
los términos que fijen la ley, la cual establecera los supuestos de excepcion a los principios
que fijen el tratamiento de datos, por razones de seguridad nacional, disposiciones de
orden publico, seguridad y salud publica para proteger los derechos de terceros.

12. De la informacion implicada en investigaciones

12.1 La informacion relacionada con cualquier investigacion que el investigador principal
entregue a la Secretaria, sera clasificada como confidencial. Los Comités en materia de
investigacion para la salud de las instituciones o establecimientos en los que se realice
investigacion, deben guardar total confidencialidad respecto de los informes y reportes
que reciban del investigador principal, en particular, cuando se trate de investigaciones
cuyos resultados sean susceptibles de patente o desarrollo y explotacién comercial.

12.2 Los integrantes de los Comités en materia de investigacion para la salud de las
instituciones o establecimientos en los que se realice investigacion, deben guardar total
confidencialidad respecto de los informes y reportes que reciban del investigador

principal, especialmente cuando se trate de investigaciones cuyos resultados sean
susceptibles de patente o desarrollo y explotacién comercial.

12.3 El investigador principal y los Comités en materia de investigacion para la salud de
la institucion o establecimiento, deben proteger la identidad y los datos personales de los
sujetos de investigacion, ya sea durante el desarrollo de una investigacién, como en las
fases de publicacion o divulgacion de los resultados de la misma, apegandose a la
legislacion aplicable especifica en la materia.
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13. Concordancia con normas internacionales y mexicanas
Esta norma concuerda parcialmente con las siguientes normas internacionales:

Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial sobre principios éticos para las
investigaciones medicas en seres humanos, y Protocolo de Estambul: Manual para la
investigacion y documentacion eficaces de la tortura y otros tratos o penas crueles,
inhumanos o degradantes.

No concuerda con ninguna norma mexicana.
14. Bibliografia

14.1 Decreto por el que se crea el érgano desconcentrado denominado Comision Nacional
de Bioética.

14.2 Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial sobre principios éticos
para las investigaciones médicas en seres humanos. Adoptada por la 18 @ Asamblea
Médica Mundial, Helsinki, Finlandia, junio 1964 y enmendada por la 59 # Asamblea
General, Seul, Corea, octubre 2008. Disponible en: Centro de Documentacion de Bioética.

14.3 Guias de Integracion y Funcionamiento de los Comités de Etica en Investigacion y
de Comités Hospitalarios de Bioética de la Comision Nacional de Bioética.

14.5 Ley Federal de Transparencia y Acceso a la Informacion Publica Gubernamental.
14.6 Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares.
14.7 Ley de la Propiedad Industrial.

14.8 Méndez Ramirez: "EIl Protocolo de investigacion™ Ed. Trillas, México 1990. Cap. I,
Pag. 11-27.

14.9 Oficina del Alto Comisionado de las Naciones Unidas para los Derechos Humanos.
Protocolo de Estambul: Manual para la investigacion y documentacion eficaces de la
tortura y otros tratos o penas crueles, inhumanos o degradantes. Naciones Unidas, Nueva
York y Ginebra, 2001.

14.10 Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacién para la Salud.
14.11 Reglamento Interior de la Comision Interinstitucional de Investigacion en Salud.
15. Vigilancia

La vigilancia de la aplicacion de esta norma, corresponde a la Secretaria de Salud y a los
gobiernos de las entidades federativas en el ambito de sus respectivas competencias.

16. Vigencia

Esta norma, entrara en vigor a los 60 dias naturales, contados a partir de la fecha de su
publicacion en el Diario Oficial de la Federacion.

Sufragio Efectivo. No Reeleccidn.
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México, D.F., a 26 de noviembre de 2012.- El Subsecretario de Integracion y Desarrollo
del Sector Salud y Presidente del Comité Consultivo Nacional de Normalizaciéon de
Innovacidn, Desarrollo, Tecnologias e Informacion en Salud, German Enrique

Fajardo Dolci.- Rubrica.
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Anexo 2: Carta de consentimiento informado
A través de este documento se le informa que:

Se le esta invitando a participar en el proyecto de investigacion “Efecto agudo de
dos alimentos ricos en lipidos sobre la flexibilidad metabdlica en sujetos con el
SNP rs1527479 de la proteina FAT/CD36” que tiene como objetivo evaluar la
interaccién entre el polimorfismo rs1527479 de la proteina FAT/CD36 y el
metabolismo de lipidos en hombres adultos. Este proyecto se enfoca en
comprender la interaccidbn entre una variacion genética especifica y el

metabolismo de las grasas consumidas en la dieta.

El estudio presenta el beneficio de darle a usted una nocién del estado de salud
desde el punto de vista nutricional. Los investigadores se comprometen a
entregar y explicar a los participantes informacion actualizada obtenida de los

estudios, sin que para usted signifique gasto econémico alguno.

Su participacion consiste en acudir en cuatro ocasiones al Laboratorio de
Fisiologia del Ejercicio de la UACJ (edificio Z-104), con ropa deportiva y en estado
de ayuno de 8 a 10 h. En dicho lugar permanecera entre dos a cuatro horas para

cada sesion y se le realizara los siguientes estudios y mediciones:
Primera sesion: tiempo aproximado 2 h.
1) Llenado del Cuestionario Internacional de Actividad Fisica
2) Llenado del registro de alimentos
3) Llenado del formato de historia clinica

4) Medicion del peso y estatura
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5) Registro de la frecuencia cardiaca y presion sanguinea en reposo

6) Recoleccidn de una muestra de sangre capilar para la medicién de la

glucosa en ayuno.
7) Recoleccion de una muestra de sangre venosa para genotipificacion.
Segunda sesioén: tiempo aproximado 2 h.

1) Medicién del porcentaje de grasa corporal por pletismografia de

desplazamiento de aire.
2) Medicion de la tasa metabdlica en reposo por calorimetria indirecta.
Tercera y cuarta sesiones: tiempo aproximado 3-4 h.

Durante estas sesiones consumira dos alimentos en forma de batido, a cuya
formulacidén se garantiza su seguridad para que las personas la consuman sin

perjudicar su salud. El orden de consumo de ambos batidos sera aleatorizado:
Aclaraciones:

Para estandarizar los resultados perseguidos en el estudio, la noche anterior a
las sesiones tres y cuatro debera consumir en su casa la dieta que el personal

de nutricion le recomiende.

Riesgos que se pueden derivar de los procedimientos: nauseas al momento de
consumir los alimentos, sin embargo, en caso de que asi sea se suspenderé la

sesidn para garantizar su bienestar.

Se me ha explicado que mi participacién es libre y voluntaria y que puedo
abandonar el estudio en el momento que lo desee sin que esto afecte mi relacion

con las personas a cargo de esta investigacion. Se me ha garantizado que mis
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datos personales seran confidenciales y solo se haran publicos los resultados
gue se obtengan sin relacionarme a ellos, teniendo derecho a solicitar que se
mantengan en completo anonimato todos los registros que pudieran considerarse
particularmente delicados (como fotografias, cintas de video o de audio). Todo lo
anterior acorde a la ley de transparencia y proteccion de datos personales de

sujetos obligados y derivados de la participacion en estudios de investigacion.

Declaro que todo lo que se ha mencionado en este documento me fue explicado

verbalmente.

Con fecha y, habiendo

comprendido lo anterior y una vez que se me aclararon todas las dudas que
surgieron con respecto a mi participacion, acepto participar en el estudio antes

mencionado.

Nombre, firma y/o huella digital del/la participante

Nombre y firma del testigo:

Direccion y teléfono:

Relacion que guarda con el participante:

Este documento se extiende por duplicado, quedando un ejemplar en poder del
participante de investigacion o de su representante legal, y el otro en poder del
investigador. Queda entendido que este documento estara disponible para su
consulta y debera ser conservado por el investigador responsable durante un
minimo de 5 afios (NOM-004-SSA3-2012).
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Para preguntas o comentarios comunicarse con:

Dr. Arnulfo Ramos Jiménez, responsable del estudio, al teléfono 656 1679309

y/o al correo electronico aramos@uacj.mx

Lic. En Nutricion. Ruth Alejandra Zavala Lira, investigadora, al teléfono
6563178980 y/0 al correo electronico al199079@alumnos.uacj.mx

NOTA: En caso de sentir vulnerados sus derechos, puede comunicarse con la
Dra. Gwendolyne Peraza Mercado Presidente del Comité en Etica en la

investigacion perteneciente a la UACJ, a los correos gperaza@uacj.mx
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Anexo 3: Historia Médica e informe de Lesiones

Fecha

Nombre completo

Fecha de nacimiento

Lugar de nacimiento
Direccion

Calle y NUmero:

Sexo: Hombre

Cadigo Postal Colonia

Ciudad Estado

Teléfono particular ()

Teléfono de trabajo () ext

Teléfono celular
Servicio Médico con el que cuenta:
IMSS ISSSTE Pensiones Otro

Numero o clave del servicio médico:

Mujer

Fecha del Gltimo examen médico:
DD MM AA

Fecha del ultimo examen dental:
DD MM AA

Alergias:

Medicamentos que esta

tomando

actualmente:

En caso de urgencia notificar a:

Nombre

78




Direccion

Teléfono (s)

Parentesco

Historia familiar

Por favor, identifiqgue cualquier problema de salud que haya ocurrido en su familia (padres, abuelos o hermanos

consanguineos.
quién quién

Alguien menor a 50 afios ha muerto | si | no Alergias 0 asmas si no
subitamente
Alta presion arterial si | no Anemias Si no
Problemas de corazén si |no Diabetes si no
Cancer o tumores si |no Epilepsia Si no
Migrafias si | no Desordenes de rifién y vejiga si no
Problemas emocionales si |no Desordenes de estbmago si no

Alteraciones genéticas Si no

NUmero de hermanos y hermanas

Historia personal

Ha tenido o tiene alguno de los siguientes problemas de salud

si |no | Dificultades con sus 0jos o con la vision

si |no | Dificultades con su nariz o garganta

si |no | Problemas con sus oidos

si |no | Dolorde cabeza, mareos, debilidad, fatiga o problemas de coordinacion o equilibrio (subraye cuéles)

si |no | Adormecimiento en cualquier parte de su cuerpo
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si |no | Peligro de conmocién (pérdida de conocimiento) o algo de temblor de alguna parte de su cuerpo
si |no |Tos, dificultad de respirar, dolor en el pecho o palpitaciones

si  |no | Poco apetito, vomito, dolor abdominal, estrefiimiento (subraye)

si |no | Rigidez muscular, hinchamiento, dolor de misculos y /o huesos (subraye cuéles)

si |no | Algun problema de la piel como dolor, comezdn, enrojecimiento o sensacion de calor, etc.

si |no | ¢Algun otro sintoma?

Ha tenido o le han dicho que ha tenido o consultado con un médico por alguno de los siguientes padecimientos:

si |no |Diabetes, bocio (hipo o hipertiroidismo) o alguna enfermedad de alguna glandula endocrina

si |no |Epilepsia

si |no |Desordenes nerviosos o cualquier enfermedad del cerebro o sistema nervioso

si |no |Problemas del corazon o fiebre reumatica

si  |no |Venas varicosas, flebitis 0 hemorroides

si |no |Alguna enfermedad de la sangre, formacion facil de moretones o tendencia de sangrado

si |no | Tuberculosis, asma o cualquier enfermedad de los pulmones o alteraciones del Sist. Respiratorio

si |no |Ulceras o cualquier enfermedad del estdmago, intestino higado o vesicula biliar

si |no |Orina con azlcar, sangre o albimina o cualquier enfermedad de los rifiones u 6rganos genitourinario

si |no |Artritis, reumatismo, o algun lesion o enfermedad en los huesos, articulaciones, espina dorsal o
espalda

si |no |Hernia o cualquier enfermedad de los musculos o la piel

si |no |Céncer, tumor o cualquier crecimiento en el cuerpo

si |no |Alguna lesion en la cabeza que le ha ocasionado un mareo severo, pérdida de la memoria, vomito,
pérdida de la conciencia o requerido atencion médica o hospitalizacion.

si |no |Problemas con deshidratacion (pérdida excesiva de agua y/o sales).
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si |no |Alguna vez ha tenido problemas de regulacion de su temperatura (incremento subito y sin causa
aparente de la temperatura de su cuerpo arriba de 40.5 °C.
En caso de que si ¢ fue hospitalizado?

si |no |Algun otro desorden de control de la temperatura. Especifique

si |no |Ha estado hospitalizado para ser observado o recibir tratamiento de alguna enfermedad. Anemia

si |no |¢Ha cambiado su peso en el ultimo afio? Perdido kg. Ganado kg.

si | no ¢Qué _ explicacion le da a este cambio de peso? Falta de
ejercicio

si |no |¢Esté ultimamente mas sediento que anteriormente?

si  |no |¢Estas actualmente en un programa de pérdida de peso?
Si tu respuesta es si. ¢,Cual es tu esquema? Dieta____ Ejercicio Ambos

Drogas, complementos alimenticios y agentes varios.

si |no |¢Estatomando algin medicamento?

si |no |¢Estatomando alguna vitamina?

si |no |¢Estatomando algan estimulante (anfetamina, benzadina, otros)?

si |no | ¢Estatomando algin agente anabélico (medicamento o suplemento estimulador del crecimiento)
si |no |¢Estatomando pastillas para dormir?

si |no |¢Estatomando algan otro medicamento que se lo haya indicado un médico? ¢, Cual(es)?

si | no | ¢Esta tomando algin medicamento no indicado por ningtin médico? ¢, Cual(es)?

si |[no |¢Fuma?
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si |no |¢Toma? Sisurespuesta es si ¢, Cuanto por semana?

si |no | Algunavez algin médico le ha dicho que no practique algin(os) deporte(s) por algun periodo de tiempo.
Si su respuesta es si.
¢, Cual(es) deporte(s)?
¢, Cuéanto tiempo?

si |no |¢Usa lentes de contacto cuando practica deporte?

Traumas y lesiones corporales

si |No |¢Se ha lesionado, alguna vez, sus hombros, brazos, codos, o mufiecas?
¢, Si su respuesta es si, la lesion lo incapacito por 1 semana 0 mas?

si |no |¢Se ha lesionado, alguna vez, la cabeza, la columna a nivel cervical, tordxico o lumbar o en la region
sacro-iliaca?

si |no |¢Tiene algun dolor en su espalda?

si |no |Sisurespuesta es si. ¢ Con que frecuencia?
a) rara vez b) ocasionalmente c) frecuentemente d) solo después de ejercicio vigoroso.

si |no |¢Se halesionado, alguna vez, su cadera, rodilla, tobillo o pie?
Si su respuesta fue si, ¢lo incapacité por una semana o mas?

si |no |¢Se halesionado, alguna vez, los cartilagos (meniscos) de alguna articulacion?

si |no |¢Hatenido alguna vez problemas con su rétula (condromalasia o dislocacion, etc.)?

si |no |¢Le han dicho alguna vez que los ligamentos de sus rodillas se han dislocado?

si |no |¢Le han dicho alguna vez que le truena la rodilla?

si |no |¢Tiene un perno, clavo o placa en su cuerpo como resultado de alguna intervencién quirdrgica para unir
2 huesos?

si |no |¢Hatenido alguna fractura en los Ultimos 2 afios? Si su respuesta es si, especifica donde y cuando.
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Si

no

¢ Ha sido sometido a alguna intervencion quirdrgica? Si su respuesta es si, especifique por qué y cuando.
Anginas (5 afios), Fractura de mufieca

Carta Médica: Resumen cronolégico de las enfermedades y lesiones contestadas con un Sl

Fecha

Nombre del Médico y direccién que lo atendié | Naturaleza de la enfermedad o lesién
(consultorio, hospital, etc.)

NOMBRE Y FIRMA DEL PARTICIPANTE
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Anexo 4: Cuestionario Internacional de Actividad fisica

Formato del IPAQ

Fecha del estudio:

Nombre: Fecha de nacimiento:
Talla (m): Peso (kg): IMC: C. cintura (cm):
C.CADERA:

USA Spanish version translated 3/2003 - SHORT LAST 7 DAYS SELF-
ADMINISTERED version of the IPAQ. Trasladado al espafiol por Ramos-Jiménez
Arnulfo y Herndndez Torres Rosa Patricia.

Estamos interesados en saber acerca de la clase de actividad fisica que la gente
hace como parte de su vida diaria. Las preguntas se referiran acerca del tiempo
que usted utilizé siendo fisicamente activo(a) en los ultimos 7 dias. Por favor

responda cada pregunta aun si usted no se considera una persona activa.

Por favor piense en aquellas actividades que usted hace como parte del trabajo,
en el jardin y en la casa, para ir de un sitio a otro, y en su tiempo libre de
descanso, ejercicio o0 deporte. Piense acerca de todas aquellas actividades
vigorosas que usted realiz6 en los ultimos 7 dias. Actividades vigorosas son
las que requieren un esfuerzo fisico fuerte y le hacen respirar mucho mas fuerte

que lo normal. Piense solamente en esas actividades que usted hizo por lo menos
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10 minutos continuos.

1. Durante los ultimos 7 dias, ¢ Cuantos dias realizo usted actividades fisicas
vigorosas como levantar objetos pesados, excavar, aerébicos, o pedalear
rapido en bicicleta?

dias por semana Ninguna actividad fisica vigorosa Pase a la pregunta

2. ¢Cuanto tiempo en total usualmente le tomoé realizar actividades fisicas

vigorosas en uno de esos dias que las realiz6?

horas y/o minutos por dia No sabe/No esta

seguro(a)

Piense acerca de todas aquellas actividades moderadas que usted realizo en los
Gltimos 7 dias Actividades moderadas son aquellas que requieren un esfuerzo
fisico moderado y le hace respirar algo mas fuerte que lo normal. Piense
solamente en esas actividades que usted hizo por lo menos 10 minutos

continuos.

3. Durante los ultimos 7 dias, ¢Cuantos dias hizo usted actividades fisicas
moderadas tal como cargar objetos livianos, pedalear en bicicleta a paso

regular, o jugar dobles de tenis? No incluya caminatas.

dias por semana Ninguna actividad fisica moderada Pase a la

pregunta 5
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4. Usualmente, ¢ Cuanto tiempo dedica usted en uno de esos dias haciendo

actividades fisicas moderadas?

horas y/o minutos por dia No sabe/No esta

seguro(a)

Piense acerca del tiempo que usted dedico a caminar en los Gltimos 7 dias. Esto
incluye trabajo en la casa, caminatas para ir de un sitio a otro, o cualquier otra

caminata que usted hizo Unicamente por recreacion, deporte, ejercicio, o placer.

5. Durante los ultimos 7 dias, ¢Cuantos dias camind usted por al menos 10

minutos continuos?

dias por semana No caminé Pase a la pregunta 7

6. Usualmente, ¢ Cuanto tiempo gasté usted en uno de esos dias caminando?

horas y/o minutos por dia No sabe/No esta

seguro(a)

La dltima pregunta se refiere al tiempo que usted permanecioé sentado(a) en la
semana en los ultimos 7 dias. Incluya el tiempo sentado(a) en el trabajo, la casa,
estudiando, y en su tiempo libre. Esto puede incluir tiempo sentado(a) en un
escritorio, visitando amigos(as), leyendo o permanecer sentado(a) o acostado(a)

mirando television.
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7. Durante los ultimos 7 dias, ¢Cuanto tiempo en promedio permanecio

sentado(a) por dia?

horas y/o minutos por dia No sabe/No esta

seguro(a)
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Anexo 5: Registro de Ingesta de Alimentos

Nombre: Fecha:
Edad (afios) Peso (kg) Estatura (cm)
Coémo se Eq.
Alimentos ingeridos.* Cantidades.? prepard.®
Desayuno.*
Comida
Cena
Colaciones
1. En caso de alimentos comerciales afiada la marca comercial, o dénde fueron preparados.
2. Describa las cantidades en tasas, platos, cucharadas, piezas y su tamafio, gramos, mililitros.
3. Mencionar si fue asado, frito, cocido y se le afiadieron aderezos o aceites.
4. Registre la hora aproximada cuando se realizo el desayuno la comida y la cena.
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Anexo 6: Formato para pruebas Fatmaxy VO2max

Formato de Ejercicio

Nombre: Fecha de estudio: / /
chcha de nacimiento: £ Jp
fidnd: e M E Deporte: Especialidad:
Peso (kg): Estatura (cm): Categoria: L :
Observaciones:
r Signos vitales en reposo Condiciones ambientales
Inicio Final °F *C
¥ FC Temperatura Seca
F’f —] Hameda
i HR.(%) P.B.(mmHg):
Porcentajes de la frecuencia cardiaca maxima
100% 95% 90% 85% B80Y% 75% 70% 65% 60% 55%
Ergéometro Protacolo:
Carga lnicial: Incrementos:
Ejercicio Tiempo total :
Tie! Erapas iIncl (%) | Velocidad : PS. 1 FC. ! Escala o Lactato oy
mpo iPoten(W) ;. ¢ mmHg 1 lat/min | ' ' '
Lt BN T e e . R Log=s s :
2 ! ) i ! . } . t 1
P, .-I~--;--.-.-.-----A*----.......J.... apesmeehenaa R avae t
3 : : i | : l I ;
L o ; Uodh mosed o U e NI | o e S R e
5 T e e b el
6 z I B :
B it TRk 5 S S R
. 81,3 i e e o b
v e : : : Bt
U i s : : ' '
LA : ; : '
1z s s : :
|- : 4 : :
T i : i g
15: (Tl ' ' g .
 Reeupesaciin R Nl { Tiempo tatal .
X i 4 : ! ; ;
§ : : { i : k% : ;
onal écnico: =
3 irma
Posicion Nombre E £
> —
Araulfo Ramos Jimenéz (responsable) |
ﬁ-‘t&*mw A-l—q * s
a0 B R } mmammum ] Entrenamiento
5 APRIERET 4% |
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