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Resumen

El exceso de masa y la obesidad son enfermedades de etiologia multifactorial que han
incrementado su prevalencia a nivel mundial. En las dltimas décadas la industria
alimentaria ha utilizado a los edulcorantes artificiales para sustituir a los hidratos de
carbono simples de sus formulaciones. Sin embargo existen ain dudas sobre los efectos
del consumo a largo plazo de estos aditivos alimentarios. Diversas investigaciones han
puesto en duda la aseveracion de que los edulcorantes artificiales son metabdlicamente
inertes. Los modelos animales permiten estudiar el efecto crénico de diversas sustancias
debido a que su esperanza de vida es mucho mas pequefia que la humana. En la
presente investigacion se evaluo el efecto del consumo crénico de edulcorantes nutritivos
y no nutritivos durante 480 dias sobre la ganancia de masa corporal y los patrones de
ingesta de alimento, bebida y energia utilizando como modelo animal ratas macho y
hembra recién destetadas de la estirpe Wistar. EI consumo crénico de edulcorantes no
nutritivos no alterd la ganancia de masa. Sin embargo, si se vieron afectados los patrones
de ingesta de alimento y bebida. Probablemente no se vio afectada la ganancia de masa
porque los edulcorantes no nutritivos se dieron junto con una dieta balanceada. El
modelo animal permitié evaluar el efecto de consumir durante lo equivalente a 50 afios
humanos con solamente 480 dias de evaluacion.

Palabras clave: edulcorantes, ganancia de masa, modelos animales, patrones de
ingesta de alimento y bebida, obesidad
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Abstract

Excess body mass and obesity are diseases of multifactorial etiology that have increased
their prevalence worldwide. In recent decades the food industry has used artificial
sweeteners to replace simple carbohydrates in their formulations. However, there are still
doubts about the effects of long-term consumption of these food additives. Various
investigations have cast doubt on the claim that artificial sweeteners are metabolically
inert substances. Animal models allow studying the chronic effect of various substances
because their life span is much shorter than that of humans. In the present investigation,
the effect of the chronic consumption of nutritive and non-nutritive sweeteners for 480
days on the gain in body mass and the patterns of food, drink and energy intake was
evaluated using as an animal model newly weaned male and female rats of the strain
Wistar. Chronic consumption of non-nutritive sweeteners did not alter mass gain.
However, food and drink intake patterns were affected. Mass gain was probably not
affected because the non-nutritive sweeteners were given in conjunction with a balanced
diet. The animal model allowed evaluating the effect of consuming for the equivalent of
50 human years with only 480 days of evaluation.

Keywords: Animal models, food and drink intake patterns, mass gain, obesity,
sweeteners

Introduccion

El exceso de masa corporal y la obesidad son enfermedades que van de la mano en una
sociedad moderna, como la nuestra, que consume alimentos y bebidas no alcohdlicas
procesadas industrialmente (Gutiérrez et al.,, 2012). Pero, exactamente ¢qué es el
exceso de masa corporal y la obesidad? De acuerdo con la OMS (2020), son definidas
como “una acumulacion anormal o0 excesiva de grasa que supone un riesgo para la
salud”. En el caso de los adultos, la OMS ha tomado el criterio, en cierta forma arbitrario,
de definirlos como un exceso de masa cuando la persona tiene un indice de masa
corporal (IMC) igual o superior a 25 y la obesidad cuando sea igual o superior a 30.
Asimismo, aunque estas enfermedades son de caracter multifactorial, también de
manera arbitraria, se les ha atribuido como causa fundamental el desequilibrio energético
gue ocurre en el organismo una vez ingeridos alimentos con un alto contenido energético
y con un exceso de grasas saturadas. Bajo esta premisa, la industria alimentaria, que
comenz6 su apogeo después de los afios 50 del siglo pasado, inicié la introduccién de

edulcorantes no nutritivos con la finalidad de disminuir la ingesta energética y, puesto
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que los edulcorantes naturales como el azucar se adicionaban para conservar los
alimentos y alargar su vida util, tuvieron que ser sustituidos por sustancias quimicas
conocidas como aditivos, por ejemplo el benzoato de sodio y muchos otros mas (Duran-
de-Bazua, 2012, 2013, 2017, Durdn-Dominguez-de-Bazua, 2014, 2020).

Actualmente existen diversas definiciones del término edulcorante, las cuales dependen
de las legislaciones de cada pais pero, en términos generales, un edulcorante se puede
definir como una “sustancia que se emplea para dar sabor dulce a los alimentos” (RAE,
2020). Asi como la definicion del término edulcorante es controvertida, lo mismo ocurre
con su clasificacion, que puede ser por su origen: natural o sintético o artificial; por su
aporte energético: caldrico o hipocaldrico; por su valor nutritivo: nutritivo o no nutritivo y,
finalmente, si son metabolizados y aportan energia al hacerlo o si tienen una

combinacioén de estas clasificaciones (Badui-Dergal, 2006).

Por ello, para fines practicos de este texto, se emplearan para su clasificacion los
términos “nutritivo y no nutritivo”, siendo los primeros “aquellos que al consumirse
aportan una cantidad significativa de energia” necesaria para realizar las funciones
metabdlicas del organismo que los ingiere, por ejemplo, los hidratos de carbono o
carbohidratos, como se les conoce ahora, que de manera general aportan 4 kcal/g y los
polialcoholes (que son derivados quimicos de los hidratos de carbono), que aportan 2.4
kcal/g. Dentro de este grupo encontramos la sacarosa o azUcar de cafia, también de
otras fuentes vegetales como el sorgo dulce, la remolacha, el arce —maple en inglés—,
etc. La miel de abeja, que contiene al azlcar y una parte importante de ella ya separada
en sus dos moléculas, la glucosa y la fructosa, y por otro lado, algunos ejemplos de
polialcoholes hechos a partir de otros hidratos de carbono, como el sorbitol, manitol,
xilitol, etc. (Badui-Dergal, 2006).

Edulcorantes nutritivos de mayor consumo

Sacarosa. Es el nombre cientifico del aztcar de cafia o remolacha. También es conocido
como azucar de mesa. Quimicamente, la sacarosa esta formada por dos gltcidos unidos,
la glucosa y fructosa. La sacarosa abunda de forma natural en casi todas las frutas,
tubérculos y en algunas leguminosas. Su concentracion varia segun la madurez del

producto. En términos de tecnologia de alimentos, su dulzor es tomado como referencia
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asignandosele un valor de 1, ya que tiene mas de cinco mil afios de uso por los seres

humanos (Badui-Dergal, 2006; Garcia-Ramirez et al., 2019).

Glucosa. Este glucido o hidrato de carbono simple también es conocido como dextrosa,
porque dirige un haz de luz hacia la derecha y es el hidrato de carbono mas abundante
de la naturaleza encontrdndose en diferentes frutas como las manzanas, las fresas, las
peras, guayabas, etc. También se encuentra presente en una gran cantidad de
hortalizas, incluso la celulosa se forma por la union de glucosas (a esta union se le llama
polimero y al compuesto mondmero; el primero es la celulosa y el segundo, la glucosa).
Otro producto rico en glucosa es la miel de abeja, la cual contiene hasta un 40 % de esta
sustancia. Es también la molécula fundamental del metabolismo energético. La mayoria
de los seres vivos dependen del metabolismo de la glucosa para la obtencién de energia,
entre ellos los seres humanos. Es nuestra “gasolina” para caminar, pensar, hablar, etc.
(Belitz et al., 2009)

Fructosa. La fructosa es otra molécula de glucido o hidrato de carbono simple que se
encuentra presente en gran cantidad de frutas como las peras (7 %) y las manzanas
(6%), y por eso se llama fructosa; aunque también se le conoce como levulosa, porque
dirige el haz de luz hacia la izquierda (contraria a la glucosa). Asimismo, la fructosa se
puede encontrar en la miel de abeja entre un 28 y 44 %. Sin embargo, en la actualidad
la mayor parte del consumo de fructosa se realiza a través de productos industrializados
quimicos, conocidos como jarabes de alta fructosa o mieles ‘fructosadas’. Los jarabes de
fructosa o jarabes de maiz de alta fructosa no son nada mas que jarabes obtenidos de
la ruptura del almidén de maiz, que es otro polimero de moléculas de glucosa. A la
separacion de estas moléculas de glucosa se le conoce como hidrolisis para obtener
glucosa. Esta glucosa puede, posteriormente, ser transformada ya sea con enzimas
como las glucosaisomerasas para obtener fructosa o con acidos que hacen lo mismo. Lo
anterior es con finalidades econd6micas, ya que la fructosa tiene un mayor poder
edulcorante que el azlcar (1.2 a 1.5 veces) y que la glucosa, que es menos dulce que el
azucar. La fructosa tiene una mayor solubilidad en agua que el azucar o sacarosa
(Ramirez-Gomez y Orozco-Sanchez, 2011). Sin embargo, el metabolismo de la fructosa

conlleva una mayor sintesis de triglicéridos (grasa) asociandose con el desarrollo de
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higado graso no alcohdlico y la hipertrigliceridemia (Bocarsly et al., 2010; Hui et al., 2014;
Stanhope at al., 2011; Tappy et al., 2010).

Edulcorantes no nutritivos comunmente utilizados en bebidas gaseosas

Acesulfame de potasio o acesulfame K. El acesulfame K, por el simbolo quimico del
potasio, es aproximadamente 200 veces mas dulce que la sacarosa, aunque su dulzor
es percibido rapidamente como desagradable debido a que presenta un resabio amargo-
metalico. Por eso, este edulcorante no se emplea de manera aislada, sino en
combinacién con algun otro debido a los efectos sinérgicos que presentan las mezclas
resultantes, tratando de enmascarar el resabio desagradable del acesulfame K (Haber
et al., 2012).

Sucralosa.- La sucralosa fue descubierta en la década de 1970 y es el resultado de la
cloracion selectiva de la sacarosa (Goldsmith y Merkel, 2011). La cloracion de la molécula
de sacarosa le otorga una gran estabilidad, asi como un incremento sustancial de su
poder edulcorante, pues la sucralosa se percibe por las papilas gustativas como 600
veces mas dulce que la sacarosa. La sucralosa se encuentra aprobada en mas de 100
paises. A pesar de ello, aun existe controversia respecto a su uso, como con todos los
demas edulcorantes no nutritivos (Gupta el al., 2014; Romo-Romo et al., 2018; Ruiz-
Ojeda et al., 2019; Schiffman y Rother, 2013; Schiffman y Troy-Nagle, 2019; Soffriti et
al., 2016). La JECFA establece una ingesta diaria admisible (IDA) de 15 mg/kg de masa
corporal.

Sacarina. La sacarina fue descubierta desde 1879 por Remsen y Fahlberg, pero fue
hasta fines de la década de 1950 cuando comenzd su comercializacion como sustituto
del azucar (Bakal y O’Brien-Nabors, 2011). La sacarina es 300 veces mas dulce que la
sacarosa y se puede disolver en agua en concentraciones de hasta el 7 % (m/v).
Desafortunadamente, a determinadas concentraciones cierto porcentaje de la poblacion
percibe un resabio amargo. Es por ello que la sacarina no se utiliza con frecuencia sino
de manera aislada en algunos productos comerciales y, de preferencia, en combinacién
con otros edulcorantes no nutritivos como el ciclamato, el aspartame o el alitame.

Actualmente, la IDA establecida por la Agencia de Alimentos, Medicamentos y
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Cosmeéticos de los Estados Unidos, FDA por sus siglas en inglés (U.S. Food and Drug

Administration) es de 5 mg/kg de masa corporal por dia.

Mezcla aspartame: acesulfame de potasio. Existen algunas mezclas de edulcorantes
que presentan el fendbmeno de sinergia, es decir, el dulzor que se obtendria de sus
respectivas mezclas es mucho mayor a la simple suma de sus valores individuales,
existiendo un incremento exponencial en el dulzor de estas mezclas. La mezcla mas
empleada a nivel comercial es la de aspartame con acesulfame, debido a que presenta
un poder edulcorante de 300 veces al de la sacarosa, inclusive a altas concentraciones
(Klug y von Rymon-Lipinski, 2011).

Las estructuras quimicas de cada edulcorante sefialado arriba, incluyendo el
aspartame de la mezcla comercial, se muestran en la Figura 1. Puede verse que los
edulcorantes no nutritivos contienen elementos como el azufre (S), el cloro (Cl) y el
nitrégeno (N). Las personas que son alérgicas a las sulfas que tienen azufre, por ejemplo,
probablemente tendran problemas con estos edulcorantes, y no se sabe con certeza lo

gue causen los otros dos elementos.

Los edulcorantes nutritivos, por el contrario, sélo tienen carbono (C), hidrégeno
(H) y oxigeno (O), los cuales al ser metabolizados producen el biéxido de carbono y el
vapor de agua que exhalamos durante nuestra respiracion. Proporcionan Unicamente
energia para nuestras funciones vitales, aunque en exceso todo es malo, como dice la

sabiduria popular.

Estas estructuras quimicas son las que llevan a pensar que no deben ser tan
inertes, como sus fabricantes y comercializadores sefalan reiteradamente en su

propaganda para venderlos.
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Figura 1. Estructuras quimicas de los diversos edulcorantes (Anénimo, 2020a, b, c, d, e, f, g).

Controversia sobre el uso de edulcorantes no nutritivos

Los edulcorantes no nutritivos han sido introducidos de manera relativamente reciente

en la dieta humana.

La justificacion que la industria alimentaria ha esgrimido para potenciar su uso, a traves
de agresivas campafias mediaticas, es la de reducir el contenido energético de sus
productos. Sin embargo, en la mayoria de los casos esto se realiza con fines meramente
econOmicos y, ademas, deben adicionar sustancias quimicas para conservar esos
alimentos y bebidas no alcohdlicas, las cuales también pueden ser dafiinas para la salud,

como el benzoato de sodio, entre muchos otros (Duran-de-Bazua, 2017).

Investigaciones emergentes han puesto en duda la reiterada aseveracion de quienes
apoyan su consumo porque son metabdlicamente inertes e incluso afirman que tienen

diversos efectos metabdlicos (Schiffman y Rother, 2013; Schiffman y Troy-Nagle, 2019).

Por ello, aun existe controversia sobre su uso. Incluso se ha sugerido que el consumo
de productos que contienen edulcorantes no nutritivos esta relacionado con una mayor
prevalencia de obesidad (Chia et al., 2016; Fowler et al., 2015; Pearlman et al., 2017;
Swithers et al., 2010).

Otros estudios indican que el consumo de bebidas endulzadas con edulcorantes de alta
intensidad hace que las personas sean mas propensas a desarrollar el sindrome
metabdlico, incluida la diabetes tipo Il y las enfermedades cardiovasculares (Fagherazzi
et al., 2017; Gardener et al., 2012; Romo-Romo et al., 2018; Sakurai et al., 2014).
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Ademas, se sospecha que el consumo cronico da un desequilibrio en el sabor
dulce/energia que desencadena varias respuestas fisiologicas, tales como: (a) mayor
motivacion para comer, (b) un balance energético positivo, (c) débil relacion predictiva
entre el sabor dulce y las consecuencias energéticas y (d) aumento de la ganancia de
masa corporal (Davidson et al., 2011; Foletto et al., 2016; Swithers et al., 2010).

Otro posible mecanismo que explicaria las alteraciones metabdlicas por el consumo de
edulcorantes no nutritivos es el cambio en la microbiota del tracto digestivo.
Investigadores como Suez et al. (2014) han demostrado que el consumo de edulcorantes
artificiales promueve el desarrollo de intolerancia a la glucosa a través de la induccién de
alteraciones en la composicion y funcién de la microbiota. Otras investigaciones, como
las de Palmnas et al. (2014), han mostrado que el consumo de aspartame modifica la
composicion de la microbiota, aumentando la abundancia de la familia
Enterobacteriaceae y la especie Clostridium leptum; estos cambios provocan problemas
digestivos y se sospecha que, algunas otras alteraciones metabdlicas. Se ha observado
tanto en modelos animales como en personas que, para las personas o animales obesos,
la microbiota es diferente con respecto de la que se tiene cuando se cuenta con una
masa corporal adecuada. Incluso, se sospecha que los cambios en la microbiota

intestinal pueden influir en el desarrollo de la obesidad y la resistencia a la insulina.

Con base en lo expuesto, se observa la necesidad de emplear modelos animales para
evaluar los efectos a largo plazo del consumo de edulcorantes, como una primera etapa
de investigacion, que seré seguida del uso de la combinacién de éstos con otros aditivos
guimicos, como se encuentran en los alimentos y bebidas no alcohdlicas procesadas

industrialmente.

Tomando en consideracion que las ratas tienen una vida promedio de 2.5 a 3 afios,
comparadas con los humanos que tienen en promedio una esperanza de vida de 80 afos
(Sengupta, 2013), seria impractico elaborar estudios de consumo cronico en humanos,
ya que se tardarian décadas en obtener resultados; en contraste con lo que sucede con
los modelos animales, que permiten obtener informacion en periodos mucho mas cortos.

Ademas de atender a la cuestion ética (Perng et al., 2019).
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A continuacién, se describen de manera sucinta los resultados parciales de una
investigacion en curso que emplea ratas Wistar, macho y hembra, como modelos
animales, con el objetivo de evaluar los efectos del consumo de diversos edulcorantes
nutritivos y no nutritivos sobre la ganancia de masa corporal y los patrones de consumo
de alimento y bebida a lo largo de su vida, desde el destete hasta la vejez (climaterio
reproductivo). Las Figuras 2a, 2b y 2c muestran a las ratas en estudio recién destetadas,

al llegar a la juventud y en el climaterio.

Fig. 2a. Rata de 20 dias (35-45 g masa Fig. 2b. Rata de 180 dias (400-450 Fig. 2c. Rata de 500 dias (600-
corporal). g masa corporal). 700 g masa corporal).

ia

Materiales y metodos

Animales modelo

En el estudio se utilizaron ratas hembra y macho (n=160) recién destetadas (con una
masa corporal entre 35 a 45 g) de la estirpe Wistar, del proveedor Envigo®, para realizar
un experimento, el cual present6é una duracion de 480 dias (las ratas en total vivieron
504 dias, ya que llegaron recién destetadas, es decir con aproximadamente 21 dias de
edad. Después se realiz6 una adaptacion a la alimentacion sélida de tres dias y, a partir
de este punto, se experimenté a lo largo de 480 dias, dando una vida total aproximada
de 504 dias 0 1.4 afos). Las ratas hembra y macho fueron divididas de manera aleatoria
en 8 grupos (n=10 por grupo y género). Cada grupo y cada género estaban separados y
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compartian cajas, donde recibian el alimento y la bebida en forma ‘comunitaria’. Los
edulcorantes administrados se disolvieron en el agua potable y los consumieron de
manera ad libitum (durante ese tiempo y en concentraciones comunmente manejadas en
bebidas gaseosas no alcohdlicas comerciales, conocidas como refrescos o sodas
dependiendo de la zona del pais donde se consumen). Los edulcorantes no nutritivos
fueron: acesulfame de potasio, 0.05 %; mezcla comercial de aspartame y acesulfame,
1.55 %; sacarina, 0.033 %,; sucralosa, 0.017 %. Los edulcorantes nutritivos fueron:
fructosa, 7 %; glucosa, 14 %; sacarosa, 10 %. Los grupos control de ambos géneros
recibieron agua potable sin edulcorante.

Suministro de dieta

Las ratas consumieron una dieta balanceada especial para roedores durante toda la
experimentacion. Durante los primeros 330 dias fueron alimentadas con Teklad Global
18S y en los ultimos 150 dias del experimento ingirieron LabRodentDiet 5001, debido a
gue la empresa Envigo, quien suministré los animales y la dieta, sali6 de México. Sin
embargo, se cuidé que la dieta fuera similar a la manejada desde el principio de la

experimentacion. También fue proporcionada ad libitum?.
Eutanasia

El experimento tuvo una duracién de 480 dias. Durante el mismo se realizaron 2
eutanasias humanitarias; la primera, a los 170 dias de iniciado el experimento y la
segunda, al finalizar los 480 dias. En la primera eutanasia se tomaron de manera
aleatoria 5 ejemplares de cada grupo, dejando los otros cinco hasta el final del
experimento. La razén de realizar esta division fue para colectar érganos internos en esta

primera fase y compararlos con los que se colectarian al final del experimento.

Determinacion de masa corporal, alimento y bebida ingeridos, y energia calculada

con base en esa ingestion

Diariamente se registraba la masa corporal de las ratas con una balanza electronica
(SPE601, OHAUS™), se anotaba en una libreta de bitacora la informacion del bioterio y
al llegar al laboratorio se transcribia a un archivo tipo Excel, donde se anotaban a diario
los datos de cada rata. Cada 24 horas se cuantificaba la cantidad de alimento y bebida

Revista RD, Afio 7, No. 20, 2021, pp. 1 — 27




P\D -|CUAP ISSN 2448-5829

consumidos. Las bebidas se reponian diariamente con soluciones recién preparadas en
botellas limpias. La ingesta de bebida se determiné restando la cantidad remanente en
la botella de la cantidad diaria suministrada (250 mL). Para determinar el consumo de
alimento se resto el alimento remanente de la cantidad de alimento suministrado 24 horas
antes. El aporte energético de las bebidas nutritivas (glucosa, fructosa y sacarosa) fue
calculado como 1.16 kJ/mL para la bebida con fructosa, 2.34 kJ/mL para la bebida con
glucosa y 1.67 kJ/mL para la bebida con sacarosa. Para la mezcla comercial de
aspartame con acesulfame, el aporte energético de las bebidas fue de 0.256 kJ/mL, ya
gue contenia dextrosa (glucosa). Para los edulcorantes no nutritivos restantes, su aporte
energético se considero insignificante por la cantidad que contiene el agua endulzada,

COmo una primera aproximacion.
Andlisis estadistico empleado

Para los andlisis estadisticos de los datos obtenidos se utilizé el software StatGraphics
Centurion XVI. Se aplicé el andlisis de varianza o andeva (ANOVA, en inglés) a los datos
recopilados. El disefio experimental fue multifactorial e involucré tres factores
categoricos: a) factor edulcorante, b) factor edad y C) factor género. Para identificar las
diferencias entre los grupos se utilizé la prueba de Duncan como una prueba post hoc.
Los valores fueron reportados como la mediatdesviacién estandar (DE). La p<0.05 se

tomd como significativa para todos los analisis.
Resultados y discusion

En las Figuras 3ay 3b se muestran las curvas de la ganancia de masa de las ratas macho

y hembra, respectivamente (con diferente escala en las ordenadas).

Como se menciond en la parte de la metodologia, la experimentacién tuvo una duracion
de 480 dias después del destete. Tomando un rango temporal con los humanos, el
estudio abarcaria desde 1 afio de edad hasta aproximadamente los 51 afios, de un ser
humano adulto (Agoston, 2017; Sengupta, 2013). En consecuencia, si se quisiera replicar
este experimento en humanos terminaria aproximadamente hasta el afio 2069. Ademas,
se deberia tener a los sujetos de experimentacion en condiciones controladas durante

esos 50 afos, lo cual para fines practicos y éticos es impensable (Perng et al., 2019).
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Figura 3a. Curva de la ganancia de masa corporal de las Figura 3b. Curva de la ganancia de masa corporal de las
ratas macho durante los 480 dias de experimentacion. ratas hembra durante los 480 dias de experimentacion.

Regresando con la tematica de los modelos animales, en la Tabla 1 se muestra el
promedio de la ganancia de masa corporal de las ratas macho y hembra al realizar cada
una de las eutanasias a los 170 y 480 dias. Asimismo, se muestran los resultados de los
analisis de varianza y de la prueba de Duncan, en aquellos casos donde existieron
diferencias significativas. Como se observa en la Tabla 1, sélo en las ratas macho, a los
480 dias, hubo diferencias significativas, siendo el grupo que ingiri6 glucosa (661.9—

759.9 g), el Unico que tuvo una mayor masa que el control (507.8-595.5 g).

Por otro lado, en las ratas hembra ningun grupo difirié con respecto del grupo control. Lo
anterior es realmente importante por varios aspectos: como primer punto se observa que
el efecto de los edulcorantes dependio del género, ya que no se observaron los mismos
patrones en las ratas macho que en las ratas hembra. Como segundo punto, ningun
edulcorante no nutritivo provocd una mayor ganancia de masa al compararlo con el

control.
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Tabla 1. Promedio e intervalo de confianza de la media (95% CI) de la ganancia de masa corporal
de las ratas macho y hembra en cada eutanasia.

Ratas macho Ratas hembra
160 dias (NS) 480 dias * 160 dias (NS) 480 dias (NS)
(n=10) (n=5) (n=10) (n=5)
Grupo Media (g) (95% CI) Media (g) (95% Cl) Media (g) (95% CI) Media (g) (95% CI)
Control 413.3 (385.1-441.5) 551.7 (507.8-595.5) ab 193.5 (173.1-213.9) 239.4 (218.6—-260.2)

Acesulfame K 406.6 (368.3-444.9) 515.1 (471.3-558.9) ab 186.6 (174.3-198.9) 230.0 (209.0-251.0)
Ace:AspMix 424.6 (385.6-463.9) 558.1 (514.3-601.9) ab 187.5 (169.3-205.8) 239.9 (218.9-260.9)
Sacarina 436.6 (395.7-436.6) 491.4 (442.4-540.3) ab 198.6 (175.6—221.6) 246.9 (225.7-267.7)
Sucralosa 405.4 (353.9-456.9) 518.4 (474.5-562.2) ab 197.6 (183.2-212.0) 242.6 (221.6-263.6)
Fructosa 451.4 (408.1-494.7) 470.5 (401.4-539.9) a 193.6 (179.9-207.3) 258.2 (235.5-280.9)
Glucosa 414.7 (370.2-459.2) 710.9 (661.9-759.9) ¢ 202.8 (181.4-224.2) 277.4 (250.6—-304.1)
Sacarosa 417.4 (388.2—-446.6) 585.9 (536.9-634.8) b 196.7 (172.7-220.7) 255.8 (232.9-278.7)
n = nimero de especimenes. * Indica la existencia de diferencias significativas. NS indica que no
existieron diferencias significativas. Promedios con diferente letra dentro de una columna son
significativamente diferentes (a, b, ¢). Prueba o test de Duncan (p<0.05). El grupo ingiriendo los
edulcorantes que tuvo valores mas altos que el control y que fueron significativos fue solo el grupo de
glucosa para ratas macho. El resto de los grupos no tuvieron diferencias ni entre ellos ni con el control.

Lo anterior es de naturaleza relevante ya que diversas investigaciones, como las de Chia
et al. (2016); Davidson et al. (2011); Foletto et al. (2016); Fowler et al. (2015); Pearlman
et al. (2017); Swithers et al. (2010), entre otras, han descubierto una relacién entre el
consumo de edulcorantes no nutritivos y la ganancia de masa corporal.

Sin embargo, se debe recalcar que esta conclusion solo es aplicable para las condiciones
experimentales realizadas. Recordemos que en este experimento los roedores
consumieron los edulcorantes junto con las dietas balanceadas y llegaron al equivalente
a 51 afios de edad humana. Por lo tanto, la conclusion quedaria acotada a que el
consumo crénico de edulcorantes no nutritivos no provocé incrementos significativos en
la masa corporal si y s6lo si se consumen los edulcorantes junto con una dieta
balanceada.

Desafortunadamente, en la vida real, la mayoria de las personas lleva una vida
sedentaria y, en muchas ocasiones, el consumo de la dieta es de manera poco
balanceada, con exceso de alimentos y bebidas no alcohdlicas ultraprocesados que
contienen varias sustancias quimicas que no han sido estudiadas en forma combinada
con los edulcorantes. Ya son pocas las personas que ingieren dietas tradicionales
balanceadas.

En la Figura 4 se aprecian los resultados del alimento ingerido acumulado. Para ello, se
empled la ingesta acumulada de alimentos (en lugar del consumo diario de alimento)
como un parametro para reducir la posibilidad de contar con sesgos en los analisis. En

cada una de las 2 etapas, el analisis de varianza indico la existencia de diferencias
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significativas (p<0.05). En general, la tendencia observada en los 2 periodos fue la
siguiente: los tres grupos que tomaban edulcorantes nutritivos ingirieron una menor
cantidad de alimento, mientras que, por el contrario, algunos grupos que ingerian
edulcorantes no nutritivos con el agua, consumieron mas alimento que el grupo control.
Esta tendencia general fue ya reportada por Martinez et al. (2010) y Mendoza-Pérez et
al. (2020) en experimentos previos con ratas macho.

Asimismo, en la Figura 4 se aprecia que las ratas intentaron regular su ingesta energética
reduciendo la cantidad de alimentos al ingerir una bebida cal6rica. Cabe sefialar que el
consumo de acesulfame de K en las ratas macho, en la primera etapa (170 dias), provoco

un ligero aumento en la ingesta de alimento, de aproximadamente un 5 %.
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Figura 4. Promedio de la ingesta acumulada de alimento en las dos etapas experimentales. (a) Primera etapa
experimental de ratas macho. (b) Primera etapa experimental de ratas hembra. (c) Segunda etapa experimental de
ratas macho. (d) Segunda etapa experimental ratas hembra. En todos los casos media + DE. Letras diferentes indican
diferencias significativas Prueba de Duncan (p<0,05), n=10 a los 160 dias y n=5 a los 480 dias.

En el caso de las ratas hembra, en la primera etapa, los grupos de acesulfame de Ky
sacarina, consumieron un 3 y un 7 % mas de alimentos que el control, respectivamente.
Sin embargo, dado que se proporcion6 una dieta equilibrada, esto no afecté la ganancia
de masa corporal. Habra que considerar en estudios posteriores el consumo de estos

edulcorantes no nutritivos con dietas poco balanceadas.
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En la segunda etapa, los grupos de ratas hembra que consumieron edulcorantes no
nutritivos consumieron de modo importante (p<0.05) méas alimento que el control
(6,921+66 @) y estas fueron: acesulfame de K (7,089+72 @), sacarina (7232+131 g) y
sucralosa (7,110+81 g). De los especimenes macho, solo el grupo de acesulfame K

ingiri6 més alimento.

Como ya se refirio, la cantidad de ingesta de bebida fue mayor en las dos etapas y en
ambos géneros en los grupos de edulcorantes nutritivos (fructosa, glucosa y sacarosa)
(Figura 5). Al realizar el andlisis de varianza, éste indicé la existencia de diferencias

significativas (p<0.05) en ambos estadios para ambos géneros.
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Figura 5. Promedio de la ingesta acumulada de bebida (mL) en las dos etapas experimentales. (a) Primera etapa
experimental de ratas macho. (b) Primera etapa experimental de ratas hembra. (c) Segunda etapa experimental de
ratas macho. (d) Segunda etapa experimental ratas hembra. En todos los casos media = DE. Letras diferentes indican
diferencias significativas Prueba de Duncan (p<0,05), n=10 a los 160 dias y n=5 a los 480 dias.

En relacion con la preferencia por el consumo de bebidas endulzadas con edulcorantes

no nutritivos, en ambas etapas y ambos generos, fue la siguiente: mezcla aspartame:
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acesulfame> sacarina >acesulfame>sucralosa. Como se aprecia, tanto los machos como
las hembras prefirieron beber mas la mezcla de aspartame con acesulfame que el resto

de los edulcorantes no nutritivos.

Para el caso de las ratas hembra, no hubo diferencias significativas entre los tres
edulcorantes nutritivos, mientras que las ratas macho ingirieron mas de la bebida
endulzada con sacarosa. Sin embargo, se desconoce el mecanismo subyacente a las
diferencias de género en las respuestas gustativas. Por ello, esta parte tendra que ser

investigada en estudios futuros.

Finalmente, en la Figura 6 se muestra la ingesta energética calculada acumulada media
(kJ/rata) de los grupos para cada periodo de experimentacién, segun el tipo de
edulcorante. La ingesta energética acumulada se utilizé para reducir el sesgo debido a
las variaciones diarias de este pardmetro. En las dos etapas en ambos géneros, el
analisis de varianza indico la existencia de diferencias significativas (p<0.05).
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Figura 6. Promedio de la energia ingerida acumulada (kJ) en las dos etapas experimentales. (a) Primera etapa
experimental de ratas macho. (b) Primera etapa experimental de ratas hembra. (¢) Segunda etapa experimental de
ratas macho. (d) Segunda etapa experimental ratas hembra. En todos los casos media + DE. Letras diferentes indican
diferencias significativas Prueba de Duncan (p<0,05), n=10 a los 160 dias y n=5 a los 480 dias.
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La mayor ingesta de energia teorica de los grupos que ingirieron edulcorantes nutritivos
se debe a la energia proporcionada por la propia bebida. El alimento consumido por los
grupos de edulcorantes nutritivos disminuyo (Figura 6), compensando asi el exceso de

energia de la bebida.

Esta compensacion, traducida como una reduccion de la cantidad de alimento ingerido
al tomar una bebida con contenido energético, ha sido reportada en las investigaciones
de Martinez et al. (2010) y Mendoza-Pérez et al. (2020).

Sin embargo, la reduccién en la ingesta de alimento no fue suficiente y los grupos de
edulcorantes nutritivos generalmente ingirieron mas energia que el control en las dos
etapas experimentales. En el caso de los edulcorantes no nutritivos se observé un leve

incremento en la energia ingerida, debido a que consumieron un poco mas de alimento.
Conclusiones

El uso de animales de laboratorio es de vital importancia para estudiar el efecto del
suministro de diferentes aditivos de manera crénica. Gracias a los modelos animales,
con sélo 480 dias, se pudieron tener resultados equivalentes a un estudio de 50 afios de

la vida humana.

En relacién con la ganancia de masa en los modelos animales, los resultados nos indican
gue el consumo de edulcorantes no nutritivos, asi como de los nutritivos, no ocasiono
una mayor ganancia de masa, con excepcion de la glucosa y soélo en las ratas macho
adultas. Lo anterior sucedera Unicamente si son consumidos en conjunto con una dieta
balanceada, por lo que serd de suma importancia evaluar los efectos del consumo de
edulcorantes junto con la ingesta de dietas poco balanceadas o con la presencia de otros
aditivos quimicos como conservadores, colorantes, saborizantes, espesantes y otros, ya
sea en la propia bebida o en los alimentos (panes industrializados, galletas, embutidos,

productos lacteos industrializados, etc.).

Por otra parte, el consumo de edulcorantes no nutritivos incrementd ligeramente la
ingesta de alimento. En esta etapa de la vida esto no se vio reflejado en una mayor
ganancia de masa corporal tal vez debido a que se consumia una dieta balanceada, por

lo que sera de vital importancia observar el impacto que tendria este incremento en la
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ingesta de alimento, suministrando dietas desbalanceadas que contengan otras

sustancias quimicas adicionadas.

En el caso de los edulcorantes nutritivos se observo que solo la glucosa, después de 480
dias, provoco6 una mayor ganancia de masa corporal. Esto es de vital importancia; ya que
las actuales estrategias para combatir el exceso de masa y la obesidad se basan en
tratar de reducir el consumo de hidratos de carbono simples como la sacarosa, glucosa
y fructosa e incluso la lactosa y la galactosa de la leche entera. Pero, el centrarse en un
s6lo componente de la dieta ha demostrado no ser eficiente en reducir los problemas
mundiales de obesidad. Este problema se debe abordar de una manera multifactorial y
no tratar de buscar un unico edulcorante culpable, ya que tal como sucedié en este

estudio, los edulcorantes no son los causantes de la obesidad infantil.

Por ello, si de verdad se desea saber lo que esta causando la obesidad infantil, la de los
jovenes y adultos, se deberd estudiar cada uno de los aditivos de los alimentos
ultraprocesados y de las bebidas no alcohdlicas embotelladas, primero por separado y
después combinados, como estan en los alimentos comerciales ultraprocesados y en los
refrescos embotellados: colorantes artificiales, saborizantes artificiales, espesantes
como la carragenina, conservadores quimicos como el benzoato de sodio, antioxidantes

como el BHT y en BHA, entre otros.

Los autores desean compartir con los lectores un crucigrama donde con algunas de las
palabras clave de este articulo pueden resolverlo. En el siguiente nimero de la revista

aparecerdn las respuestas.
Esperamos que haya sido interesante su lectura.
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ACTIVIDAD COMPLEMENTARIA. Una vez realizada la lectura anterior, complete el
siguiente crucigrama de definiciones y términos con el objetivo de corroborar lo
aprendido.
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Horizontales

1. Parametro arbitrario que usa la OMS para determinar el exceso de masa o la
obesidad (iniciales) basado en la talla (estatura) y la masa corporal.

2. Hormona secretada por las células del pancreas.

3. Sustancia que se emplea para dar sabor dulce a los alimentos.

4. Nombre quimico del hidrato de carbono formado por dos moléculas, glucosa y
fructosa, conocido coloquialmente como azUcar de mesa.

5. Edulcorante con resabio metalico, que es 200 veces mas dulce que el azucar.

6. Edulcorante 300 veces mas dulce que el azlicar y descubierto en 1879.

7. Nombre de un polialcohol usado en diferentes alimentos y en mezclas con otros
edulcorantes artificiales.

8. Principal planta de donde se obtiene el azlcar de mesa.

9. Los edulcorantes se pueden clasificar en y no nutritivos.

10.La es una hormona que regula el apetito. Es conocida como la
hormona de la saciedad.

Verticales

1. La mayoria de los organismos dependen de su metabolismo. Es conocida también
como dextrosa.

2. Hidrato de carbono simple o glicido simple presente en frutas que es de 1.2 a 1.5
veces mas dulce que el azlcar.

3. Es una estirpe de ratas albinas. Fue el modelo animal empleado en la investigacion
del articulo: “La obesidad y los edulcorantes. ¢ Qué nos dicen los modelos animales
sobre el consumo crénico de edulcorantes?”

4. La intestinal es la comunidad de microorganismos vivos residentes en

el tracto digestivo que trabajan en simbiosis para digerir y aprovechar los

nutrimentos de los alimentos y bebidas no alcohdlicas.

Edulcorante resultado de la cloracion selectiva de la sacarosa.

Iniciales de la agencia responsable de la regulacion de alimentos, medicamentos y

cosmeéticos del gobierno de los Estados Unidos (EE.UU.).

7. El malo elevado en sangre es uno de los principales factores de
riesgo cardiovascular.

8. La OMS define a la cuando el indice de masa corporal es superior a 30.

9. Iniciales de la ingesta diaria admisible

10.Especie de mamifero empleada comunmente en experimentacion preclinica y de
laboratorio. Fue el animal modelo del estudio.

11.Un alimentario es aquella sustancia que, sin constituir por si misma un
alimento ni poseer valor nutritivo, se agrega intencionalmente a los alimentos y
bebidas en cantidades minimas con objetivo de modificar sus caracteres
organolépticos o facilitar o mejorar su proceso de elaboracién o conservacion.
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RESPUESTAS DEL CRUCIGRAMA
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Horizontales

Sustancia que se emplea para dar sabor dulce a los alimentos: edulcorante

Hormona secretada por las células del pancreas: insulina

Disacarido también conocido como azucar de mesa: sacarosa

Edulcorante 300 veces mas dulce que el azlcar y descubierto en 1879: sacarina

Edulcorante con resabio metalico, es 200 veces mas dulce que el azucar:

acesulfame

Nombre de un polialcohol: xilitol

Principal planta de donde se obtiene el azicar de mesa: cafia

Los edulcorantes se pueden clasificar en nutritivos y no nutritivos

La leptina es una hormona que regula el apetito. Es conocida como la hormona de

la saciedad

10.Pardmetro que usa la OMS para determinar el exceso de masa o la obesidad
(iniciales): IMC (Indice de masa corporal)
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Verticales

1. La mayoria de los microorganismos dependen de su metabolismo. Es conocida
también como dextrosa: glucosa

2. Monosacarido presente en frutas es de 1.2 a 1.5 veces mas dulce que el azucar:
fructosa

3. Esuna estirpe de ratas albinas. Fue la estirpe de ratas empleadas en la investigacion
de la lectura: “La obesidad y los edulcorantes. §Qué nos dicen los modelos animales
sobre el consumo crénico de edulcorantes?”: Wistar
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4. La microbiota intestinal es la comunidad de microorganismos vivos residentes en el

tubo digestivo

Edulcorante resultado de la cloracion selectiva de la sacarosa: sucralosa

El colesterol elevado en sangre es uno de los principales factores de riesgo

cardiovascular

7. Iniciales de la agencia del gobierno de los Estados Unidos (EE. UU.) responsable de
la regulacion de alimentos, medicamentos y cosméticos: FDA

8. La OMS define a la obesidad cuando el indice de masa corporal es superior a 30.

9. Iniciales de la ingesta diaria admisible: IDA

10.Especie de mamifero empleada comunmente en experimentacion preclinica y de
laboratorio. Fue el animal modelo del estudio: rata

11.Un aditivo alimentario es aquella sustancia que, sin constituir por si misma un
alimento ni poseer valor nutritivo, se agrega intencionalmente a los alimentos y
bebidas en cantidades minimas con objetivo de modificar sus caracteres
organolépticos o facilitar o mejorar su proceso de elaboracién o conservacion
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