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RESUMEN

La deficiencia de vitamina A es un problema de salud publica ya que afecta a >250
millones de preescolares a nivel mundial. Los métodos disponibles para la cuantificacion
de la reserva de vitamina A (VA) presentan limitaciones como tiempo de equilibrio,
infecciones, deficiencias de otros micronutrientes, etc., por lo que es necesario evaluar si
adicional a lo anterior, la grasa corporal tiene alguna influencia sobre los calculos de la
reserva corporal total (RCT) de VA, ya que alrededor del mundo el exceso de masa grasa
(sobrepeso u obesidad) son un problema de salud publica. El objetivo del presente estudio
fue comparar la cuantificacion de la RCT de VA en menores de edad preescolar estimada
por los métodos de Olson y Green, ajustando por los kilogramos de grasa. Se realiz6 una
evaluacion antropométrica, bioquimica y dietaria del estado de nutricion a 24 nifios en
edad preescolar. La estimacion de la RCT de VA se realiz6 empleando la técnica de
dilucion de retinol con isdtopos estables, la cual consiste en administrar una dosis oral
(Img) de [!3CioJacetato de retinilo y posteriormente colectar una muestra de sangre
venosa, donde se evalud el enriquecimiento isotdpico sérico de [!*Cio]retinol por
cromatografia de gases-masas. Se construyd una curva cinética empleando el modelo del
super-nifio (8h — 21 d post-dosis; 2 muestras/sujeto) y ésta se analizdo mediante andlisis
compartamental. Con los valores obtenidos se calculé la RCT de VA empleando dos
ecuaciones disponibles: Olson (protocolo parcial 4d post-dosis) y Green (protocolo
completo 4d post-dosis). La evaluacion dietaria mostrd que en este grupo la ingesta media
de vitamina A fue de 5161209 RAE y los principales aportadores de VA fueron
zanahorias, leche, huevo y cereales fortificados. Al evaluar la RCT de VA individualizada
por el modelo de Green, el promedio fue de 853 umol y 4 menores presentaron déficit de
VA (< 0.1 umol retinol/g higado). Al comparar los resultados obtenidos al emplear las
ecuasiones de Olson y Green para el dia 4, ambos métodos resultaron diferentes
(coeficiente de correlacion de concordancia de Lin fue de 0.11; muy pobre), ya que al
emplear la ecuacion de Olson en un protocolo parcial, ésta tendid a subestimar

considerablemente la RCT de VA. Para evaluar el efecto de la grasa corporal en los



calculos se considero al indice de masa grasa (IMG; grasa (kg)/talla(m)?), que es un mejor
indicador de adiposidad, mostr6 una asociacion positiva con la RCT de VA calculada por
Green y Olson al dia 4 post dosis(r=0.47; p<0.05). El porcentaje de grasa o la masa grasa
encierran informacion acerca de los dos compartimentos y no puede diferenciar entre
ellos, por lo que la separacion de esos componentes en los indices de masa grasa e indice
de masa libre de grasa, al corregir por la diferencia en talla son mejores indicadores de
adiposidad y magridad. Adicionalmente, es posible concluir que la dieta de los
preescolares participantes fue deficiente en el aporte de VA, y esto podria tener

implicaciones negativas a largo plazo en el estado de salud de los menores.

Palabras clave: Vitamina A, analisis compartamental, preescolares, modelo del super

ninio, método de Olson, método de Green.
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INTRODUCCION

La deficiencia de vitamina A (DVA) es de importancia para la salud ptblica ya que afecta
alrededor de 250 millones de nifios de <5 afios, especialmente en paises en desarrollo, lo
cual corresponde al 33.3% de la poblacion preescolar (OMS, 2017). La DVA se presenta
cuando la concentracion sérica de retinol es <0.7 umol/L o 20 ug/dL (Lietz G y col.,
2016). En México, segin la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién de 2012 (Villalpando
y col., 2015), 15.7% de los nifios en edad preescolar presentaron niveles de retinol sérico
<20pg/dL (<0.7 umol/L). La prevalencia mas alta de deficiencia de vitamina A fue
observada en los preescolares de la region sur del pais con una prevalencia de 20.3% y de
acuerdo con evaluaciones realizadas en Sonora, la prevalencia de DVA puede estimarse
cercana al 50 % en poblacion infantil (Lépez-Teros y col., 2012a, Astiazaran y col., 2010,
Quihui y col., 2008).

La DVA se produce cuando las reservas corporales de vitamina A se agotan, al
mismo tiempo las funciones fisiologicas donde participa este nutriente se ve perjudicadas,
incluso cuando los signos clinicos no son evidentes (DVA subclinica). Para mejorar esta
situacion, es necesario emplear técnicas simples y precisas para evaluar y cuantificar la
reserva corporal total de vitamina A en las poblaciones de riesgo, ya sea para identificar
la prevalencia de la DVA o para evaluar la respuesta frente a una intervencion nutricional
(IAEA, 2008).

Cuando existe DVA subclinica, se puede evaluar la reserva utilizando técnicas
bioquimicas. La concentracion sérica de vitamina A (retinol) es la técnica bioquimica més
utilizada, pero debido a que ésta se controla homeostaticamente y se afecta negativamente
por la presencia de procesos inflamatorios, no es un indicador dptimo para evaluar el
cambio en el estado de vitamina A en respuesta a una intervencion (Lietz G y col., 2016).
La reserva hepatica se define como el estdndar de oro para la evaluacion del estado de
vitamina A, ya que el higado almacena aproximadamente el 90% de esta vitamina en los
seres humanos con estado nutricional adecuado (Tanumihardjo y col., 2016). Sin

embargo, debido a la invasividad que implica la evaluacion de la reserva hepatica (biopsia,



procedimientos quirurgicos), este no es un método viable para evaluar el estado de esta
vitamina a nivel poblacional.

Mas recientemente ha cobrado relevancia la técnica de dilucion de retinol marcado
con is6topos estables (RID por sus siglas en inglés), la cual implica la administracion de
una dosis oral de vitamina A marcada (*H o !*C) para determinar el enriquecimiento
isotdpico en plasma posterior al tiempo de equilibrio y asi medir la reserva corporal total
de vitamina A. La técnica RID tiene la ventaja de ser la mas sensible para medir el estado
de vitamina A y los efectos de una intervencion nutricional sobre las reservas corporales.
Ademas es minimamente invasiva, posee gran sensibilidad y baja variabilidad, siendo la
técnica ideal para evaluar la respuesta a una intervencion, empleando un menor niimero
de sujetos en la muestra (Tanumihardjo y col., 2016, Green y col., 2016a, Haskell y col.,
2005). La RCT de VA puede ser calculada a partir de tres métodos utilizando la técnica
RID, estos son la ecuacion de Olson, ecuacion de Green y analisis compartamental.

Meéxico es un pais de dualidades, donde la deficiencia subclinica de vitamina A
coexiste con un exceso en la ingesta energética, asociado con el desarrollo de sobrepeso y
obesidad (Gutiérrez y col., 2012; Villalpando y col., 2015). Nuestro pais ocupa el primer
lugar a nivel mundial en obesidad infantil con una prevalencia combinada de sobrepeso y
obesidad de 33.6% en nifios <5 afos (Gutiérrez y col., 2012)

Considerando que la literatura sugiere que el tejido adiposo puede representar un
almacén de reserva corporal de vitamina A. Ademés de que en individuos obesos, las
concentraciones séricas de proteina de union a retinol (RBP) pueden afectarse por el tejido
adiposo (Tanumihardjo y col., 2016). Aunado a un estudio en adolescentes, donde la RBP
correlacion6 positivamente con el indice de masa corporal, tejido visceral y la resistencia
a la insulina, componentes presentes en el sindrome metabolico (Kotnik y col., 2011; Mills
y col., 2008). Se considera necesario comparar dos de las ecuaciones disponibles (Olson
y Green) para el célculo de la reserva corporal total de vitamina A empleando la técnica
RID y evaluar si el compartimento de grasa corporal tiene influencia en la estimacion de

la reserva de vitamina A corporal en nifios en edad preescolar.



ANTECEDENTES Y JUSTIFICACION

Vitamina A

Vitamina A (VA) es un término que abarca un grupo de compuestos orgéanicos
insaturados, que incluyen al retinol en su forma de alcohol, retinal en forma de aldehido
y acido retinoico en su forma 4cida. Se define como un nutriente indispensable ya que no
puede ser producido por los seres humanos y debe proporcionarse como parte de la dieta
(Tanumihardjo y col., 2016).

La VA en la dieta se obtiene a partir de fuentes preformadas o retinoides,
provenientes de alimentos de origen animal; estos se pueden encontrar en higado, huevo,
mantequilla, leche, entre otros, en forma de ésteres de retinilo. Existen ademads de los
retinoides otros compuestos bioldgicos que son precursores de la vitamina A conocidos
como carotenoides o provitamina A, siendo el 3 caroteno la forma mas comun y activa.
La cantidad de VA disponible a partir de los carotenoides de la dieta depende del grado
de absorcion (5-50%) y la eficiencia de estos para convertirse en retinol. Ademas, la
absorcion depende de otros factores de la dieta, como la digestibilidad de las proteinas
que forman complejos con los carotenoides, la cantidad y tipo de grasa en el alimento,
etcetéra (Mahan y col., 2013). Los carotenoides provienen de alimentos de origen vegetal
como vegetales de hojas verdes, mango, zanahorias, entre otros. (Penniston y
Tanumihardjo, 2006).

La vitamina A es necesaria para la regulacion de numerosos procesos biologicos,
incluidos el crecimiento, diferenciacion celular, reconocimiento celular, la reproduccion,

el buen funcionamiento del sistema inmunologico y la vision (Valentine y col., 2013).



Metabolismo

La vitamina A y los carotenoides con funcién de provitamina A son liposolubles, por lo
que el consumo de grasa en la dieta es necesario para que exista una mejor absorcion
(Tanumihardjo y col., 2016; D’ Ambrosio y col., 2011). Antes de que ocurra la absorcién
de vitamina A o carotenoides, las proteinas que forman complejos con los ésteres de
retinilo tienen que ser hidrolizadas por las proteasas en el estbmago y principalmente en
el intestino delgado (Mahan y col., 2013).

El proceso digestivo que ocurre dentro del lumen intestinal incluye la liberacion
de retinoides de la dieta y carotenoides de la matriz alimenticia, ademas los ésteres de
retinilo son hidrolizados por las lipasas en el intestino delgado y se mezclan con lipidos y
sales biliares para formar micelas en conjunto con los carotenoides con funcion de
provitamina A (D’Ambrosio y col., 2011). Después de que las micelas son absorbidas en
el enterocito, los carotenoides pueden dividirse en retinol mediante la enzima -caroteno-
15,15’-dioxigenasa (Tanumihardjo y col., 2016).

Posteriormente, el retinol se une a la proteina celular de unién a retinol (CRBP) y
esta se reesterifica por la lecitina retinol aciltransferasa para liberar ésteres de retinol.
Estos se incorporan a los quilomicrones junto con los carotenoides que no se escindieron.
Los quilomicrones se transportan por la linfa hacia el torrente sanguineo donde son
convertidos en remanentes de quilomicron (Mahan y col., 2013).

Los remanentes de quilomicron transportan ésteres de retinilo hasta el higado y
estos son rapidamente hidrolizados a retinol y 4cidos grasos libres. En el higado, el retinol
sigue tres rutas metabolicas: a) Se une a la CRBP, con el fin de evitar toxicidad en la célula
causado por concentraciones elevadas de retinol libre; b) Se reesterifica para formar
¢steres de retinilo para su almacenamiento (> 95 % de esta vitamina se almacena en el
higado principalmente como palmitato de retinilo) (Tanumihardjo y col., 2016); ¢) Puede
unirse a la proteina de unién a retinol (RBP) para salir del higado y formar complejos con
la proteina transtiretina y transportar al retinol por via sanguinea hasta los tejidos blanco

(Mahan y col., 2013; Stephensen, 2001).



Deficiencia de Vitamina A

La deficiencia de vitamina A es uno de los principales problemas de salud publica que
afecta a los paises en desarrollo, principalmente a nifios en edad preescolar y a mujeres
embarazadas o en periodo de lactancia. Se produce cuando las reservas corporales se
agotan hasta el punto en que la funcion fisioldgica se ve afectada, incluso cuando los
signos clinicos no son evidentes (OMS, 2009a), esto debido principalmente a un consumo
deficiente de alimentos ricos en vitamina A preformada o carotenoides con funcioén de
provitamina A.

Sin embargo, otras condiciones como absorcidon limitada asociada a la ingesta
insuficiente de grasa en la dieta, hepatopatias, deficiencia de zinc, insuficiencia biliar o
pancredtica, desnutricion proteico-energética, también pueden llevar al desarrollo de la
deficiencia de vitamina A, independientemente de si la ingesta de este nutriente es
adecuada (Mahan y col., 2013; Gibney y col., 2009).

Los paises con altas prevalencias de DVA reunen ciertas caracteristicas. Estas
incluyen la pobreza, niveles bajos de alfabetizacion, desigualdades sociales, una alta
incidencia de enfermedades infecciosas y parasitarias, asi como la inseguridad alimentaria
que trae como consecuencia una escasa disponibilidad y accesibilidad a los alimentos con
aporte elevado de vitamina A (Stephensen, 2001).

Asimismo, en paises en vias de desarrollo es comun que exista un “circulo vicioso”
de deficiencia de vitamina A, que acarrea una mayor incidencia y severidad en periodos
de infeccion, que provoca una reduccion en la ingesta de alimentos, incluyendo los ricos
en VA, provocando una pérdida acelerada de las reservas corporales de este nutriente

(Tanumihardjo y col., 2016; Stephensen, 2001).

Prevalencia

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estimé en el periodo de 1995 a 2005 que la
deficiencia de vitamina A en preescolares afectaba a 45 paises, basandose en la

prevalencia de ceguera nocturna, y este aumentaba a 122 paises si la deficiencia de esta



vitamina se estimaba por pruebas bioquimicas (retinol sérico <0.70 pmol/L). Por otra
parte, se calculd que entre 250 y 500 mil nifios con deficiencia de vitamina A pierden la
vista cada afio y la mitad de éstos mueren 12 meses posteriores de perder la vista (OMS,
2009a).

En la Figura 1 se observa la distribucion mundial de la deficiencia subclinica de
vitamina A (retinol sérico < 0.7 umol/L), catalogado por severidad en el periodo de 1995-
2005. México se clasificd como un pais con deficiencia subclinica severa (OMS, 2009a).
Datos mas recientes para nuestro pais se encuentran en la Encuesta Nacional de Salud y
Nutricion de 2012 (Villalpando y col., 2015), donde se observd que 15.7% de los nifios
en edad preescolar presentaron niveles de retinol sérico < 0.70pumol/L y la prevalencia
mas alta de DVA se observd en los preescolares de la region sur del pais (20.3%). En el
estado de Sonora existen algunos estudios que si bien no son representativos de la
poblacion general, muestran que la DVA es un potencial problema de salud publica en
nifios en edad preescolar (Lopez-Teros ef al., 2012a) y escolares (Astiazaran-Garcia et al.,

2010).

Signos Clinicos

Las primeras manifestaciones clinicas de la DVA se asocian con la vision. Primeramente,
hay un deterioro de adaptacion a la luz tenue, y después la incapacidad absoluta de ver
con poca luz, conocida como ceguera nocturna la cual se asocia a la inviabilidad de la
retina de regenerar la rodopsina (Mahan y col., 2013). Cuando la DVA es mas grave o
existe por un tiempo mas prolongado, puede llegar a presentarse xeroftalmia, condicion
que lleva a la queratinizacion de la cornea y que puede causar ceguera total en los

individuos (Gibney y col., 2009).
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Algunas otras manifestaciones de la DVA incluyen anemia, deterioro de Ila
inmunocompetencia, reduccion de osteoclastos en el hueso, mal funcionamiento del
sistema inmunologico y en Ultima instancia la muerte, estos dos ultimos debido a que la
integridad de las barreras epiteliales y el sistema inmune se ven comprometidos durante
la deficiencia de esta vitamina, aumentando el riesgo de infeccion, especialmente en
infecciones respiratorias (Gropper y Smith, 2012).

La deficiencia de vitamina A también da a lugar a cambios caracteristicos en la
textura de la piel, produciendo un aspecto aspero, abultado, descamado o seco, conocido

como “piel de gallina” debido a la hiperqueratosis folicular (Mahan y col., 2013).

Evaluacion del Estado de Vitamina A

Dada la importancia biologica de la VA, es necesario emplear técnicas simples y precisas
que permitan evaluar el estado de esta vitamina en poblaciones de interés. Existen diversos
indicadores que reflejan el estado de VA, los cuales se pueden clasificar en indicadores
bioldgicos o en indicadores bioquimicos (Tanumihardjo, 2004).

Los signos biologicos o clinicos de xeroftalmia son utilizados para determinar si
un grupo de poblacion presenta deficiencia de vitamina A. Sin embargo, estos indicadores
no se utilizan tanto actualmente, debido a que la evidencia cinica de la DVA ya no se ve
con tanta frecuencia gracias al desarrollo de politicas publicas, programas de intervencién
y al desarrollo econdmico (Furr y col., 2004).

Existen otros indicadores clinicos para evaluar la DVA y la adaptacion a la
oscuridad es una de ellas. Aqui se evalta la capacidad de ver en condiciones de poca luz
en un tiempo determinado, fue estandarizado por primera vez a principios del siglo XX.
En las personas que presentan niveles inadecuados de vitamina A, las células del baston
pierden la capacidad de adaptarse a la oscuridad y las pupilas dejan de medir
correctamente la luz dentro y fuera del ojo, lo cual puede llegar a provocar la ceguera
nocturna (Tanumihardjo y col., 2016). La ceguera nocturna es otro signo clinico de DVA
y puede ser una herramienta til para evaluar la deficiencia en poblaciones donde la

ceguera nocturna es un problema reconocido. Por ora parte, existe la deficiencia



bioquimica, en donde los signos clinicos de deficiencia se encuentran ausentes, este tipo
de deficiencia tiene una mayor prevalencia y de igual manera acarrea consecuencias
graves para la salud humana (Furr y col., 2004).

Los principales indicadores bioquimicos son concentracion de retinol sérico,
concentracion de retinol en leche materna y reserva hepatica de VA. La concentracion
sérica de retinol es el método mas comunmente utilizado para evaluar el estado de
vitamina A en la poblacion. Con base en el mismo, la OMS estimé que la DVA es un
problema grave de salud publica cuando el 20% de los nifios de 6 a 71 meses presentan
una concentracion sérica de retinol <0.70 pmol/L (OMS, 2011a). Sin embargo, el uso del
retinol sérico como indicador presenta limitaciones debido al control homeostatico del
metabolito el cual s6lo muestra cambios como reduccion en la concentracion sélo cuando
la reserva hepatica es tan baja que ya no se pueda compensar la concentracion circulante.
También se pueden observar cambios cuando la reserva hepética esta tan saturada que se
observa un incremento por encima de los valores normales (> 1.05 pmol/g de higado)
(Gibson, 2005; Haskell y col., 2005). Aunado a lo anterior, la RBP al ser una proteina de
fase aguda negativa su concentracion se afecta por cuadros infecciosos, reduciendo a la
par la concentracion de retinol en sangre (Tanumihardjo, 2011). Ademas, la deficiencia
de otros micronutrientes como hierro y zinc, también puede afectar la concentracion
circulante de retinol; en particular, la sintesis hepatica de RBP disminuye durante la
deficiencia de zinc, resultando en concentraciones de retinol en plasma mas bajas
(Tanumihardjo y col., 2016).

Medir la reserva hepatica de vitamina A (el estdndar de oro para evaluar este
nutriente), es una tarea dificil debido a que ésta solo se puede medir a través de biopsias
o procedimientos quirurgicos y rara vez se justifica para su uso en estudios de
investigacion. La técnica de dilucion isotopica es una alternativa menos invasiva, que
permite de una forma indirecta evaluar la reserva corporal total de VA, detectar cambios
cuantitativos en respuesta a las intervenciones, estimar los requerimientos individuales de
esta vitamina y examinar la bioconversion de carotenoides con funcidén de provitamina A

hacia retinol (Furr y col., 2005). Ademas, la técnica RID se ha empleado en poblaciones



que van desde adultos aparentemente sanos hasta infantes de paises desarrollados y en
desarrollo, con el fin de evaluar la eficacia de los programas de suplementacion de VA
(Lietz y col.,2016).

La técnica RID implica la administracion oral de una dosis de acetato de retinilo
marcada con 2H o 13C, y posterior a un tiempo de equilibrio de la dosis en el cual se mezcla
con los almacenes de vitamina A del cuerpo, se toma una muestra de sangre entre los 11
y 26 dias post dosis (dependiendo del grupo poblacional). El suero (o plasma) se analiza
para determinar la relacién entre el retinol marcado y el retinol enddgeno (relacion
trazador-VA sin marcar). Cuanto mas altos sean los almacenes totales del cuerpo, mas se
diluye el is6topo, lo que resulta en una menor relacion de trazador-VA sin marcar. Las
reservas totales de vitamina A del cuerpo se pueden calcular a partir de estos datos
(Tanumihardjo y col., 2016). Sin embargo, durante este prolongado periodo de equilibrio,
pueden existir factores que modifiquen la dinamica del retinol en la poblacion estudiada,
como: infecciones, fiebre o enfermedad aguda que pueden afectar el grado de
enriquecimiento isotopico en suero y por lo tanto, interferir con la determinacion de la
cantidad de vitamina A (Tang y col.,2002). No obstante, al analizar estudios anteriores y
recientes (Green y col.,2014, Green y col.,2016a), se sugiere que las reservas corporales
totales de VA pueden ser evaluadas a los 4 dias después de la administracion de una dosis

de VA marcada con is6topo estable (Lietz y col.,2016; Lopez-Teros y col., 2017).

Métodos para Estimar la Reserva Corporal de Vitamina A con RID

La reserva corporal total de vitamina A puede ser calculada a partir de tres métodos
utilizando la técnica de RID. La técnica de RID fue primeramente utilizada para estimar
la reserva de vitamina A utilizando ratas como modelo animal, de acuerdo a los resultados
presentados por Bausch y Rietz (1977). Cuando la ecuacion predictora desarrollada por
estos autores se utilizo en humanos, no se encontro6 correlacion entre los almacenes de VA
calculados y hepaticos (determinados a partir de biopsia hepatica) por lo que se propuso
una ecuacion alternativa denominada "Ecuacion de Olson", la cual marcé la pauta para el

uso de la técnica RID en humanos (Furr y col., 1989). Adicionalmente, el uso del analisis
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compartamental que se describird mas adelante en este texto, permiti6 recientemente el
desarrollo de una nueva ecuacion por Green, la cual simplifica el uso de supuestos en la

estimacion de la reserva de VA (Green, 2014).

Ecuacion de Olson

La ecuacion de Olson es la forma mas cominmente utilizada para la prediccion de la
reserva de vitamina A con la técnica RID. Esta se desarroll a finales de la decada de los
ochentas bajo la direccion del Dr. James A. Olson, empleando la informacién disponible
por trabajos anteriores en modelos animales que utilizaron is6topos estables para estimar
la reserva hepatica de vitamina A (Furr y col., 1989; Green y col.,2016a). El trabajo
consistid en evaluar directamente la reserva de VA en una biopsia hepatica de 11
voluntarios adultos con adecuado estado nutricional, y posteriormente comparar los
resultados contra la reservas hepaticas calculada empleando RID y la ecuacion modificada
de Baush y Rietz, para lo cual los autores asumieron que ~90% del total de la reserva
corporal de VA se almacena en el higado como ésteres de retinilo en individuos bien
nutridos. A los participantes se les midi6 la relacion de retinol [?Ha]:retinol ['H] en un
periodo de 19 a 47 dias, para estimar la reserva corporal total y hepatica. El resultado
permiti6é validar el método al comparar las concentraciones de VA determinadas por
biopsia hepatica en los pacientes quirurgicos adultos y las concentraciones de VA
calculadas por la ecuacion (r=0.95; p <0.002) (Furr y col., 1989). El resultado fue la

siguiente ecuacion:

TLR =F dosis [S a {(1/D:H)-1}] (1)
donde TLR representa la reserva total de vitamina A en higado; F es la fraccion de la
dosis isotopica administrada oralmente, que es absorbida y retenida; dosis es el conjunto
de vitamina A marcada isotopicamente que es administrada oralmente (umol); S es la
relacion de la actividad especifica de retinol en plasma e higado después del equilibro de
la dosis con los almacenes del cuerpo, a es un factor que corrige la pérdida irreversible

de la vitamina A marcada durante el periodo de mezclado (pérdida de dosis por
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catabolismo); D:H corresponde a la relacion de deuterio e hidrogeno en retinol sérico
después del equilibrio (proporcion del plasma isotopico de retinol marcado a no
marcado), y el factor -1 es la correccion de la contribucion de dosis de vitamina A

marcada al total de la reserva de vitamina A corporal (IAEA, 2008).

El factor F lo introdujeron Furr y col. (1989) y se le asigno el valor de 0.50 basado
en el trabajo previo de Rietz y col. (1973). El factor S se estim6 en 0.65 basado en estudios
anteriores del metabolismo de la vitamina A en modelos animales en el laboratorio del Dr.
Olson. El factor a corrige la pérdida irreversible de la vitamina A marcada durante el
periodo de equilibrio; especificamente, a = e, donde k es el sistema estimado de la tasa
catabdlica fraccional y t es el tiempo, expresado en dias desde la dosis; donde k=0.005 y
t= dias desde la dosis (Sauberlich y col. 1974). El factor D:H es la proporcion del plasma
isotopico de retinol marcado (D) a no marcado (H) y el factor -1 es la correccion de la
contribucion de dosis de vitamina A marcada al total de la reserva de vitamina A corporal
(Green y col., 2016a).

En un estudio desarrollado por Haskell y col. (1997), se demostré que en
comparacion con las evaluaciones basadas en biopsias hepaticas, la ecuacion de Olson
tenia una alta relacion en la prediccion de la concentracion de reserva corporal total de
VA en un grupo de 31 pacientes quirtrgicos de Bangladesh con reservas corporales bajas
a adecuadas de vitamina A respectivamente y se demostrd que la relacion entre ambos
métodos fue buena (r=0.75; p<0.000, n=30). Sin embargo, la prediccion no proporciona
una estimacion cuantitativa precisa de las reservas hepaticas de VA en sujetos
individuales, s6lo en el promedio poblacional.

Mas tarde Haskell y col., (1998) evaluaron adultos de Bangladesh de 24 a 36 afos
y adultos estadounidenses de 31 a 44 afos para examinar si el tamafio de los almacenes
corporales de VA tenia un efecto sobre “el tiempo de equilibrio”. Para esto se administro
una dosis oral de [*Hs]acetato de retinilo y se grafico la cinética de [*Ha]retinol en funcion
del tiempo después de la dosificacion. Los “tiempos de equilibrio” fueron similares para

ambos grupos: 17.5 +4.4y 16.3 + 3.9 dias para los adultos estadounidenses y bangladesies
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respectivamente (p=0.69). En ambos grupos, la dosis de isdtopos se mezclo con la VA
endogena dentro de los 20 dias post-dosis. Utilizando la ecuacion de Olson se estimo6 el
tamafio medio de los almacenes corporales de VA para los adultos estadounidenses y
bangladesies como 1.03 + 0.45 y 0.10 = 0.11 umol, respectivamente (p=0.01). Haskell y
col., concluyeron que una dosis oral de isotopos se mezcla totalmente con la VA enddgena
a 20 dias post-dosis en adultos y que el “tiempo de equilibrio” no se ve afectado por el
tamafio de los almacenes corporales de VA.

Haskell y col. (2003) buscaron determinar si la ecuacion de dilucién isotdpica era
valida para el uso en poblacion infantil, para ello se examiné la cinética plasmatica de
retinol de una dosis oral de [?H4]acetato de retinilo en nifios peruanos de 12 a 24 meses de
edad mediante la construccion de una curva cinética de retinol plasmatica basada en la
poblacion para estimar el "tiempo de equilibrio” y la tasa catabolica fraccional. La dosis
de isotopos se equilibrd con la vitamina A endogena 8 dias post-dosis y la tasa catabolica
fraccional se estim6 en 0.022 por dia (IC 95%: 0.014, 0.030 / d). Se utiliz6 la ecuacion de
dilucién isotdpica de Olson, con una tasa catabolica fraccional observada de 2.2% /d en
lugar del valor de 0.5% /d que se utiliza para adultos. Con el uso de una estimacion del
peso del higado para estos nifios (0.03 x peso corporal (kg)) y una suposicion de que el
90% de la vitamina A total del cuerpo se almacena en el higado, se puede estimar la
concentracion media de vitamina A del higado como 0.310 + 0.259 umol/g (mediana:
0.224 pmol/g). Esta estimacion es similar a la concentracion media de vitamina A hepatica
notificada de 0.273 + 0.150 pmol/g [media + desviacion estandar (DE)] (mediana: 0.227
umol/g rango: 0.056-0.504 umol/g), en nifios estadounidenses de 1 a 2 afios determinada
por autopsia.

Como se menciona anteriormente la técnica RID ha sido validada en adultos en
base a concentraciones hepaticas de VA y modificada para el uso en nifios preescolares y
escolares (Lietz y col., 2016).Sin embargo, existen algunas limitaciones en la técnica RID.
Latécnica proporciona una buena estimacion de las reservas hepaticas de VA para grupos,
sin embargo, no proporciona una estimacion precisa de las reservas de VA hepaticas para

sujetos individuales. También, existe informacion limitada sobre la eficiencia de la técnica
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para proporcionar una buena estimacion de la reserva corporal total de VA en poblaciones
con altas tasas de infeccion y deficiencias de micronutrientes que pueden comprometer el
metabolismo de la VA (Lietz y col., 2016). Se sabe que la diarrea, infecciones parasitarias
(Giardia lamblia o Ascaris lumbricoides) y fiebre reducen la absorciéon de VA (Nalin y
col., 1980; Molla y col., 1983, Reddy V y col., 1986; Brasitus, 1983; Sivakumar y Reddy,
1972). La asociacion entre la hiporetinolemia (concentracioén de retinol <0.70umol/l) e
inflamacion podria explicarse por la disminucion de la sintesis de la proteina de union al
retinol (RBP) en el higado, dando como consecuencia la reduccion de la movilizacion
hepatica del retinol (Gieng y col., 2007; Gieng y col., 2005). Este cambio inducido por la
inflamacion en la actividad especifica podria conducir a la sobreestimacion del tamafio de
la poza de VA por la técnica RID (IAEA, 2008).

Por otro lado, Lietz y col. (2016) mencionan que el metabolismo de la VA también
puede verse afectado por la deficiencia de hierro. En un estudio de Tanumihardjo y
Penniston (2002) con mujeres embarazadas se mostr6 una mejora en el estado de vitamina
Ay hierro al suplementarse estos dos micronutrientes juntos. Por otra parte, Graham y
Kahn, (2007) mostraron que la prueba relativa de respuesta a la dosis y la adaptacion a la
oscuridad mejord en mujeres embarazadas al administrar hierro, en comparacion con la
suplementacion de VA sola. La relacion de estos 2 micronutrientes también se ha
investigado en modelos animales. El analisis cinético muestra que la deficiencia de hierro
inducida por la dieta disminuye la movilizacion de almacenes de VA en ratas (Jang y col.,
2000). Estos resultados remarcan la importancia de considerar al hierro al momento de
utilizar la técnica de RID para los calculos de almacenes de VA, ya que la deficiencia de
este micronutriente puede influir en la cantidad de trazador en plasma, llevando a una
estimacion incorrecta de los almacenes corporales de VA (Lietz y col.,2016).

Otra de las limitaciones que se han encontrado para el uso de la técnica RID es la
interaccion entre zinc y VA. La investigacion en modelos animales sugiere un papel para
el zinc en la absorcion intestinal de VA, la movilizacion del higado y la captacion celular,

los cuales pueden estar comprometidos durante la deficiencia de zinc. Sin embargo, la
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investigacion sobre el impacto de la deficiencia de zinc y el metabolismo de VA es

inconclusa (Ahn J y Koo, 1995; Mobarhan y col.,1992).

Ecuacion de Green

Al conocer las limitaciones que alberga el utilizar la técnica de RID, se ha buscado
simplificar la ecuacion de Olson y reducir el tiempo de equilibrio entre la administracion
de la dosis marcada de VA y el muestreo de sangre (4 dias post-dosis), para los diferentes
grupos poblacionales, en lugar de los tiempos recomendados actualmente de 7-28 dias. Lo
anterior, en funcion de que, al acortar el tiempo de estudio es més probable tener acceso a
los sujetos en campo, aumentando la disponibilidad y cumplimiento del sujeto, al igual
con un periodo de equilibrio mas corto se garantiza una menor probabilidad de cambios
en el estado de salud durante la prueba (ej. desarrollo de infecciones) (Green y col., 2016a;
Green y col.,2014). Adicionalmente, realizar la toma de muestra en tiempos mas cortos
permite colectar menores volumenes de sangre ya que el enriquecimiento del is6topo
estable en plasma es mayor, asi menores tiempos de estudio reducen también la carga en
los voluntarios.

En el estudio por Adams y Green (1994) en ratas, indicaron que es posible
desarrollar ecuaciones predictivas para estimar la reserva corporal de vitamina A usando
la técnica de RID sin la necesidad de un periodo de mezcla tan largo. Los autores
desarrollaron una ecuacion para la estimacion a partir de los datos obtenidos 3 dias post-
dosis, esta ecuacion mostrd una buena capacidad de prediccion con un coeficiente de
correlacion de Spearman de 0.982, concluyendo que la nueva ecuacion podia ser utilizada
para predecir la VA del higado en ratas.

Green en 2014 propuso modificar la ecuacion de RID para eliminar algunos de los
supuestos y para utilizar los datos recolectados 3 dias post-dosis. Para explorar los factores
que influencian los valores de F, S, a y D:H en la ecuacion de Olson y evaluar su potencial
modificacion, se utilizaron datos obtenidos a partir de 33 adultos sanos, en quienes se

supuso tenian niveles hepaticos moderados de VA, con base en la informaciéon de su
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ingesta dietaria (Lietz y col., 2016). Se evalud la cinética de los datos durante 14 dias
posteriores a la administracion oral de una dosis de ['3CioJacetato de retinilo (3 umol), se
buscaba obtener parametros cinéticos que describieran el metabolismo de la vitamina A
de los sujetos estudiados (Green, 2014). Los resultados mostraron que fue posible ajustar
los datos cinéticos al modelo compartamental desarrollado por Cifelli y col., 2008, el cual
incluye compartimentos relacionados con la absorcion y digestion de la VA, la produccion
y el metabolismo de quilomicrones, la absorcion hepatica de remanentes de quilomicrones
y el proceso hepatico del retinol recién absorbido. Finalmente, se observd una buena
relacion entre la técnica de RID al representar la fraccion de la dosis en plasma a los 3
dias post-dosis (equivalente al factor D:H en la ecuacion de Olson). Frente a lo predicho
por el modelo compartamental y en apego a lo descrito por la teoria de dilucion isotdpica,
entre mayor sea la reserva de VA, menor fue la fraccion de la dosis (Green, 2014).
Dando como resultado la siguiente ecuacion simplificada:

TBS = F * (1/SA) (2)
donde TBS representa la reserva corporal total de VA, F=0.61, SA es la fraccion de la
dosis en retinol en plasma / masa de retinol en plasma y la muestra de sangre para medir

este factor es recolectado 3 dias después de la administracion de la dosis.

En conclusion, los autores pudieron eliminar el factor S de la ecuacion, debido a
que la proporcion de actividades especificas de plasma/higado es igual a 1. De igual
manera se elimino el factor a después de una cautelosa revision al trabajo de Bausch y
Rietz (1977) donde se muestra que el factor a esta incorporado en el factor F. Ademas, el
factor -1 puedo ser eliminado ya que la dosis al ser un trazador indica que la masa es
mucho menor que las reservas corporales (Green, 2014).

Mas adelante, Green y col., (2016a) presentaron una nueva version de la ecuacion
modificada de Olson (Green, 2014). Emplearon datos de andlisis compartamental de la
cinética de VA en un grupo de 32 jovenes sanos de 24 + 4 afios de ascendencia europea,
con lo cual determinaron los valores individuales para los coeficientes en la ecuacion de

Olson, de forma que pudieron validar la nueva ecuaciéon por comparacion entre la
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prediccion de la RCT de VA a partir del modelo de analisis compartamental (Green y col.,
2016, Oxley y col., 2014). Para lograr lo anterior, se tomaron 11 muestras de sangre de
cada sujeto desde el inicio hasta 14 dias después de la administracion de una dosis oral de
[13Cio]acetato de retinilo (2.95 umol). Al obtener los datos sobre la fraccion de la dosis
marcada en plasma en comparacion con el tiempo post dosis, se aplicO un andlisis
compartamental empleando un modelo de 6 compartimentos desarrollado por Cifelli y
col., (2008) (Figura 2). Se ajustaron los datos para cada sujeto seglin el modelo, y los
valores para los coeficientes de transferencia fraccional [L (I, J) s; o la fraccion de retinol
en el compartimento J que se transfiere al compartimento I diariamente] se determinaron
mediante un andlisis de regresion no lineal ponderado. El tamafio del conjunto de retinol
en plasma [M (5); o la concentracion media por el volumen de plasma estimado] y la
reserva corporal de VA (RCT) [M (6); o la masa de VA en el compartimento 6] (Green y
col., 2016a).

A fin de desarrollar una nueva ecuacién que proporcione no sélo una prediccion
poblacional, sino ademds precisa de las reservas corporales de vitamina A a nivel
individual, analizaron algunas de las suposiciones de la ecuacion original de RID. Green
y col., (2016a) concluyeron lo siguiente: 1) la ecuacion debera estimar con precision la
RCT de VA sobre la base de datos recopilados en la primer semana post dosis; 2) el factor
-1 debe eliminarse ya que la dosis al ser un trazador indica que la masa es mucho menor
que las reservas corporales; 3) el factor dosis x D:H requiere expresarse en conjunto ya
que en algunas investigaciones se utiliza el ['3Cio] para estudios de RID; 4) el factor a se
debe eliminar ya que esta incorporado en el factor F. Adicionalmente, se trabajé con el
factor Fa, que es la fraccion de la dosis administrada que fue absorbida y retenida; este
factor es equivalente a la fraccion de la dosis en el compartimento 6 (ver en figura 2). Para
calcular la magnitud del factor Fa es necesario conocer la pérdida irreversible de vitamina

A, esta se ve reflejada como L (10, 6) en el modelo (Green y col., 2016a).
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Figura 2. Modelo de 6 compartimentos para la cinética de retinol en humanos.

Los circulos representan compartimentos; el componente 3, representado en forma de rectangulo,
es un elemento de retardo en el avance del trazador el sistema. Los compartimentos del 1 al 4,
incluido el elemento de retardo, corresponden a la digestion y absorcion de la vitamina A,
produccion y metabolismo de quilomicrones, captacion hepatica de los remanentes de quilomicron
y procesamiento hepatico de retinol. El compartimento 5 representa el retinol en plasma unido a
la RBP y transtiretina; este se intercambia con VA en una reserva extravascular que es el
compartimento 6, que incluye los almacenes de VA en higado. El asterisco (*) representa el sitio
de entrada de la dosis administrada de ["*CioJacetato de retinilo y U(1) representa la entrada de la
VA por medio de la dieta. L (I, J) son los coeficientes de transferencia fraccional (Cifelli y col.,

2008).
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Asi, se propuso la siguiente ecuacion modificada:

TBS= Fa x Sx (1/SAp) (3)
Donde Fa y S son valores que pueden ser asignados segun las aplicaciones pasadas de la
ecuacion original de Olson. SAp (fraccion de la dosis/umol) indica la actividad especifica
de retinol en plasma y es determinado analiticamente de manera individual para cada

sujeto segun los datos observados en cada tiempo de muestreo.

Como el estudio de Green y col., (2016a) fue corto en cuanto al tiempo de
seguimiento de la cinética en comparacion con otros estudios, se realizé una simulacién
con el modelo predictivo hasta el dia 28 y se calcularon nuevamente los factores Fa, S'y
1/84, en ese tiempo. Los coeficientes de variacion (CV) para Fa x S disminuyeron de 42%
del dia 1 a21% en el dia 3 y a 15% en los dias 4-5 y para el dia 28 el CV aumento hasta
53%, conclyendo que 4 6 5 dias post dosis es el momento ideal para precedir con una
mayor presicion la reserva corporal de VA ya sea a nivel grupal o individual.

Por otra parte, Lopez-Teros y col., (2017) estudiaron a 15 niflos (17-35 meses de
edad), a los cuales se les administré una dosis de ['3CioJacetato de retinilo (1 mg) y se
construyo una curva cinética de enriquecimiento pldsmatico. Se trabajé con el modelo del
“stiper-nifio”, donde para construir la curva cinética se colectaron 2 muestras de sangre
venosa por nifio en 10 tiempos de muestreo en un periodo de 35 dias. Se desarrollé un
modelo de anélisis compartamental para estimar la RCT de VA, calculando la reserva por
medio de la ecuacion isotopica de Green y col., 2016a. Los resultados pronosticados por
el modelo fueron similares a los obetenidos por la ecuacion de Green a 3-5 dias post-dosis
[media = DE] (823 umol y 832 £176 umol respectivamente), concluyendo que a partir del

modelo del “stiper-nifio” se pueden obtener estimaciones de la reserva corporal de VA.
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Estado Nutricional y Composicion Corporal

La prevalencia de sobrepeso y obesidad en nifios en edad preescolar ha aumentado
mundialmente a través de los afios (Swinburn y col., 2011). México es un pais de
dualidades donde la deficiencia subclinica de vitamina A coexiste con un exceso en la
ingesta caldrica asociado con el desarrollo de sobrepeso y obesidad. Mundialmente el
nimero de preescolares que padecen sobrepeso u obesidad ha aumentado de 32 millones
en 1990 a 41 millones en 2016 (OMS, 2016). En éste contexto, México ocupa el primer
lugar a nivel mundial en obesidad infantil con una prevalencia combinada de sobrepeso y
obesidad de 9.7% en niflos < 5 anos (ENSANUT 2012) y a nivel estatal de acuerdo a
ENSANUT 2012, la prevalencia de sobrepeso y obesidad en menores de 5 anos fue de
14.1%, con una distribucién para las localidades urbanas de 14.7% y para las rurales de
8.7%.

Ademas, la literatura sugiere que el tejido adiposo puede ser un sitio de
almacenamiento de vitamina A, especialmente en sujetos con un estado adecuado de VA
(Tanumihardjo y col., 2016). Adicionalmente, en personas con sobrepeso y obesidad,
Gannon y col., (2015) y Ford y col., (2017) postulan que el tejido adiposo puede ser un
sitio extra hepaticos de almacenamiento de vitamina A. En sujetos con obesidad, las
concentraciones de RBP podrian ser afectadas por el tejido adiposo. En un estudio de Mills
y col., (2008), evaluaron las concentraciones séricas de RBP en adultos y encontraron una
correlacion positiva con el indice de masa corporal (IMC), grasa visceral y resistencia a
la insulina, siendo estos componentes del sindrome metabdlico.

La mayoria de los estudios relacionados con la obesidad se realizaron en paises
desarrollados, donde el riesgo de deficiencia de vitamina A es muy bajo. Sin embargo, en
los paises en vias de desarrollo y emergentes, como México, la obesidad puede coexistir
con la deficiencia de vitamina A, y aun no esta claro como evaluar las concentraciones de
RBP o retinol sérico en estos sujetos. Por ejemplo, si la RBP derivada de adipocitos (apo-
RBP) se secreta como apo-RBP no unido a retinol, podria llegar a producir resultados

falsos negativos, indicando que las concentraciones de retinol sérico son adecuadas en
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sujetos obesos, cuando en realidad existen concentraciones deficientes de vitamina A
(Tanumihardjo y col., 2016).

Como se menciono anteriormente, las infecciones agudas deprimen las
concentraciones de retinol sérico, por lo que las poblaciones en riesgo de obesidad pueden
presentar inflamacion cronica asociada a este padecimiento, resultando en
concentraciones séricas de retinol bajas (Tanumihardjo y col., 2016).

Para evaluar la composicion corporal existen distintos métodos, uno de ellos es a
bioimpedancia eléctrica, método electro-fisico por medio del cual se puede estimar el agua
corporal total (ACT), la masa libre de grasa (MLG) y la masa grasa (MG) de los sujetos.
Este equipo nos brinda dos medidas: reactancia y resistencia, con las que se puede calcular
la composicion corporal mediante ecuaciones previamente validadas. Su estimacion se
basa en la aplicacioén de una corriente eléctrica de una intensidad de 50 kHz, por debajo
de los umbrales de percepcion en el tejido a medir. Esta corriente produce una tension
eléctrica que es tan alta como mayor sea la impedancia que muestra el tejido evaluado al
paso de esta (Lukasky y col., 1985).

En la edad preescolar y escolar se han evaluado concordancias entre la masa grasa
y masa libre de grasa evaluadas con diferentes métodos (bioimpedancia eléctrica,
antropometria y densitometria 6sea (DXA)). En este estudio evaluaron la composicion
corporal en nifios de 4 a 6 afios a través de antropometria y bioimpedancia eléctrica,
utilizando DXA como el método de referencia, encontrandose moderados grados de
concordancia (r=0.43-0.53) (p <0.0001) (Rodriguez y col., 2008).

En un estudio por Kushner y col. (1992) se investig6 la utilidad general de la
bioimpedancia eléctrica (BIS) en varios grupos de edad, desde la infancia hasta la adultez,
desarrollando un solo algoritmo para el calculo de agua corporal total y masa libre de grasa
usando como predictor principal la altura®/resistencia. La ecuacion resultante fue la
siguiente:

TBW=.059ht}/R + 0.065 wt + 0.04  (4)
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donde TBW es agua corporal total expresada en kilogramos, ht es altura en cm, R es
resistencia y wt es peso en kilogramos; sin embargo, se sugiridé hacer mas estudios para

lograr validar la ecuacion en menores de edad preescolar.

Goran y col., (1993) buscaron validar la ecuacion de Kushner en menores de 4-6
afios. Se estudiaron dos grupos: 31 nifios caucésicos de entre 4-6 afios fueron estudiados
en la Universidad de Vermont y 30 menores con las caracteristicas anteriormente
mencionadas en el Instituto de Diabetes y enfermedades del rifion en Phoenix, Arizona.
La relacion entre el agua corporal total calculada por el método de dilucion H, 20 y la
ecuacion predicha por Kushner no demostré diferencia significativa en ninguno de los dos
grupos (r>=0.88), concluyendo que la ecuacion predice con exactitud el agua corporal total
en los niflos en edad preescolar, logrando estimar la masa libre de grasa utilizando las
constantes de edad y sexo previamente publicadas.

Por otra parte, en un estudio de Gridneva y col., (2017) se discutié que la revision
de las ecuaciones BIS mostro que los célculos de Kushner tienen el mayor nimero de
coincidencias con los valores de referencia que es similar al de los pliegues cutaneos
estadounidenses con Durnin y Rahaman (1967) / Siri (Brozek y Henschel, 1961) / Lohman
(1984).

Por lo tanto, para el célculo de la composicion corporal a través de bioimpedancia
eléctrica es seguro utilizar el algoritmo desarrollado por Kushner y col., previamente

validado en menores preescolares:

MLG = (talla?/R) 0.59 + (peso x 0.065) + 0.04
"~ 0.769 — (0.0025 x edad) — (0.019 X sexo)

(5)
donde: MLG es masa libre de grasa, altura es expresada en centimetros, R es resistencia,
peso es en kilogramos, edad en aios y sexo es 0 para el sexo femenino y I para el sexo
masculino (Goran 'y col., 1993).El denominador de la formula es el factor de hidratacion
ajustado por la edad y el sexo del sujeto a quien se le aplica la ecuacion. Esto es una

simplificacion de los valores de hidratacion de la MLG de Fomon y col., (1982)
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En razon de la hipotesis que el tejido adiposo supone un almacén extra de vitamina
A, consideramos necesario evaluar si la grasa corporal es un factor que influye en los
calculos de la reserva corporal de vitamina A al aplicar la técnica RID en nifos en edad

preescolar de Hermosillo, Sonora.

23



OBJETIVOS

Objetivo General

Comparar la cuantificacion de la reserva corporal total de vitamina A en menores
preescolares estimada por el método de Olson y de Green y evaluar la influencia de la

grasa corporal en el célculo.

Objetivos Especificos

1. Determinar el estado nutricional de los menores participantes con base en

pardmetros antropométricos, bioquimicos y dietarios.

2. Estimar la reserva corporal total de vitamina A empleando la técnica de RID.

3. Comparar la cuantificacion de la reserva corporal de vitamina A por el método de

Olson y de Green.

4. Evaluar la influencia de la grasa corporal en la cuantificacion de la reserva corporal

total de vitamina A en preescolares residentes en Hermosillo, Sonora.
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METODOLOGIA

Diseiio de estudio

El disefio del presente trabajo es un estudio transversal analitico y la muestra fue

intencional, no probabilistica.

Sujetos

El protocolo cuenta con la aprobacion por el comité de ética del Centro de Investigacion
en Alimentacion y Desarrollo, A.C. Posteriormente, se obtuvo el consentimiento de la
Secretaria de Educacion y Cultura, quien en razon a sus atribuciones asigno la escuela de
nivel socioecondmico medio de donde se seleccionaron los participantes preescolares y
cuya matricula oficial era de 105 alumnos. Una vez que la directiva y la sociedad de padres
de familia aceptaron, se sostuvo una reunion informativa con ellos, donde se les explico
el objetivo del proyecto. Los interesados en que sus hijos participaran firmaron una carta
de consentimiento informado, donde se explicé ampliamente el procedimiento a realizar
en sus hijos, beneficios y posibles complicaciones (Apéndice I). Se sostuvo una reunion
informativa con los padres de familia del preescolar cuyos hijos se encontraban en el
intervalo de edad de 3 a 6 afios. La matricula del plantel era de 105 nifios, de éstos a la
reunion asistieron los padres o tutores de 35 menores (33%) y respondieron
favorablemente 24 (23 % de la matricula), quienes cumplieron con los criterios de
participacion. Dentro los criterios de exclusion se considero: presencia de inflamacion
subclinica (proteina C reactiva en suero >6mg/L), anemia (hemoglobina <110/gL) (OMS,
2011b), sujetos con parasitosis intestinal por Giardia lamblia o Ascaris lumbricoides,
diarrea o fiebre durante la semana previa al muestreo, y desnutricion seglin los indicadores

de la OMS, peso/talla, talla/edad e IMC/edad (puntajes z <-2 DE).
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Evaluacion Antropométrica

Las mediciones antropométricas se efectuaron por personal estandarizado. El peso se
midié con una balanza digital AND modelo FG-150 KMB (150 Ib/60 kg + 0.01 kg
capacidad de carga), los nifios se colocaron sobre la balanza, sin zapatos, con ropa ligera
cuidando que todo el cuerpo se encontrara dentro de la balanza y posteriormente se
registro el peso. La talla se midié con un estadimetro portatil Holtain (amplitud de 840
mm - 2060 mm) se verifico la posicion del nifio o la nifia cuidando el plano de Frankfurt
(Cameron, 1978). Posteriormente, con el peso, la talla y la edad de los participantes, se
calcularon los puntajes Z de los indicadores peso para la talla (P/T), peso para la edad
(P/E), talla para la edad (T/E) y el indice de masa corporal para la edad (IMC/E) utilizando
el software OMS Anthro (version 3.2.2) (OMS, 2006) para menores de 5 anos y Anthro
Plus version 1.0.4 (OMS, 2009b) para mayores de 5 afios y se compararon contra las tablas

de referencia de la OMS (OMS, 2006).

Composicion Corporal

La evaluacion de la composicion corporal se realizé por medio de bioimpedancia eléctrica
utilizando el equipo RJL Quantum II. Para la medicion, se coloco al sujeto sobre una cama
de material no conductivo para evitar que los marcos metalicos distorsionen las medidas
de impedancia. Las mediciones se hicieron colocando cuatro electrodos, que se adhieren
a la superficie dorsal de la mano y a la superficie anterior del pie. Y para el calculo de la
composicion corporal por dos compartimentos se utilizo el algoritmo desarrollado por

Kushner y col., 1992 previamente validado en menores preescolares:

(talla?/R) 0.59 + (peso x 0.065) + 0.04
0.769 — (0.0025 x edad) — (0.019 x sex0)

MLG =

)

donde: MLG es masa libre de grasa, altura es expresada en centimetros, R es resistencia,
peso es en kilogramos, edad en aios y sexo es 0 para el sexo femenino y I para el sexo

masculino (Goran 'y col., 1993).El denominador de la formula es el factor de hidratacion
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ajustado por la edad y el sexo del sujeto a quien se le aplica la ecuacion. Esto es una

simplificacion de los valores de hidratacion de la MLG de Fomon y col., (1982).

Evaluacion Dietaria

Para evaluar el consumo dietario de los preescolares, se analizd la informacion del
consumo habitual de alimentos a partir de 3 Recordatorios de 24 horas no consecutivos,
dos entre semana y uno en fin de semana, con el propdsito de tener un mejor reflejo de la
dieta habitual de los participantes y minimizar la variacion de consumo intra e inter-
individuo (Tompson y Subar, 1994).

Para estimar el consumo de energia y nutrimentos, asi como los porcentajes de
adecuacion, se emplearon: el Requerimiento Estimado de Energia (IOM, 2005) y las
Referencias de Ingestion Diarias (RDI), respectivamente (Trumbo y col., 2001).
Adicionalmente se utilizaron las tablas de composicion nutrimental de la USDA y el
Diccionario de alimentos elaborado por CIAD, A.C (Ortega y col., 1999). Los totales que
se presentan sobre la estimacion dietaria, son los valores ajustados de acuerdo a las
recomendaciones del National Research Council (1986), las cuales consideran la variacion
intra e interindividuo. En el Apéndice II se presenta la informacion detallada del analisis

dietario el articulo: “Diversidad dietaria y estado nutricio en menores de 3 a 6 afios”.

Deteccion de Inflamacion Subclinica y Anemia

Se evalud la concentracion de hemoglobina en sangre total utilizando el fotémetro portatil
Hemocue® (Neufeld y col., 2002). La presencia de anemia se defini6 de acuerdo con los
puntos de corte establecidos por la organizaciéon mundial de la salud, es decir <110 g/L
para menores entre 0.5-4.99 afios y <115 g/L para aquellos entre 5-11.99 afios (OMS,
2011a).

Debido a que la presencia de inflamacion subclinica puede ser un factor que afecte
los resultados de la reserva corporal de vitamina A, se empled la técnica de proteina C

reactiva (PCR) semicuantitativa (REF CP2714; Randox Laboratories) para detectar la
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presencia de inflamacion asociada a infecciones o algin otro proceso en los nifos. El
biomarcador (PCR) se detecta en suero por reaccién con un anticuerpo especifico
adsorbido sobre un soporte inerte de latex. La PCR se une a los anticuerpos adsorbidos
produciendo la aglutinacion de las particulas de latex (Figura 3). Cuando el nivel de PCR
es >6 mg/L se interpreta como un resultado positivo, indicando la presencia de

inflamacidn subclinica.

Dosificacion de Vitamina A marcada con BCyg

El isotopo estable que se administro fue [!*Ciolacetato de retinilo (8-,9-,10-,11-,12-,13-
,14-,15-,19-,20-['*C1¢] acetato de retinilo), éste fue sintetizado a >98% de pureza quimica
por el Cambridge Isotopes Laboratory (Massachusetts, USA). Para preparar las dosis, se
coloco 1 mg (2.96 pmol) [*Ciolacetato de retinilo en capsulas de gelatina y
posteriormente se afiadieron 200 pL de aceite de maiz como vehiculo. Las capsulas se
prepararon en el laboratorio de Carotenoides y Salud del USDA Human Nutrition
Research Center on Aging, en Boston, Massachusetts y posteriormente se enviaron en
hielo seco al Centro de Investigacion en Alimentacion y Desarrollo, A.C. en Hermosillo,
Sonora, México, donde se almacenaron a -70°C hasta que se administraron a los nifios
participantes.

En aquellos sujetos que cumplieron con los criterios de participacion, se
administrd en ayuno una dosis de 1 mg de ['*CjoJacetato de retinilo (Cambridge Isotopes
Laboratory; MA, USA) disuelto en 200 pL de aceite de maiz como vehiculo. Ya que la
poblacion pertenecia a menores en edad preescolar, al momento de la dosificacion la
capsula se abri6 cuidadosamente sin ninguna pérdida y se administro directamente en la
boca con ayuda de una pipeta de desplazamiento positivo especial para fluidos viscosos
(Figura 4). Posteriormente y para promover la absorcion adecuada de la dosis marcada,

se proporciond un desayuno alto en grasa y bajo en vitamina A (papas a la francesa).
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Figura 3. Técnica de proteina C reactiva semicuantitativa. Donde: 1 es el control positivo,
2 es el control negativo y el resto son muestras negativas.
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Figura 4. Dosificacion oral con [13C10]acetato de retinilo.
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Analisis de Retinol y Enriquecimiento Isotépico

Después de que se consumieron las dosis marcadas, se extrajeron 3-5 ml de sangre de la
vena antecubital del antebrazo de los participantes, utilizando el sistema Vacutainer®. Las
muestras se cubrieron con papel de aluminio para evitar la fotodegradacion de VA y
posteriormente se obtuvo el suero por centrifugacion, el cual se congeld a -70°C hasta su
evaluacion.

El analisis de retinol sérico se realizé de acuerdo con la metodologia descrita por
Yeum y col. (1996), utilizando un sistema HPLC (Agilent Technologies, bomba modelo
1220 con detector de arreglo de diodos modelo 1260) y empleando acetato de retinilo
(Sigma-Aldrich) como estandar interno. La concentracion de retinol se calcul6 utilizando
una curva de calibracion a partir de un estdndar externo de retinol (Sigma-Aldrich).
Diariamente se empled un pool de suero como control de calidad para evaluar la
variabilidad intra e inter-analisis, la cual fue de 1% para el retinol. La concentracion de
retinol sérico se considera normal cuando es >1.05 umol/L (30 pg/dL), y se clasifica como
deficiencia: leve (>0.7 — <1.05 pmol/L; 20-30 pg/dL), moderada (>0.35 — <0.7 umol/L;
10-20 pg/dL) o severa (<0.35 pumol/L; <10 pg/dL) (West 2002).

El enriquecimiento isotopico de ['3Cio]retinol se determind por cromatografia de
gases por combustion y relacion isotdpica acoplada a espectrometro de masas (GC-C-
IRMS), seglin la metodologia descrita por Tanumihardjo, (2000) en colaboracion con la
Universidad de Wisconsin-Madison. Debido a que existe una abundancia natural de 1°C y
a fin de corregir por la concentracion basal, se evalud la concentracion de este isdtopo en
el suero de 4 nifios en edad preescolar, quienes no participaron en el estudio ni fueron
dosificados con vitamina A marcada, pero compartian el mismo ambiente y caracteristicas

socioeconomicas de los sujetos de estudio.

Modelo del “Super-niiio”

Debido a que nuestros sujetos de estudio eran menores en edad preescolar, es imposible

realizar un estudio cinético con multiples tomas de muestra consecutivas. Por lo anterior,
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se construyd una curva cinética de enriquecimiento isotopico plasmatico (por calculos
adicionales para estimar el volumen plasmatico en la poblacion, descripcion abajo). Se
recolectaron muestras de sangre en 9 tiempos de muestreo (8 y 12h,y 1,2,4,7, 11, 14y
21 dias) a fin de trabajar con el modelo del “stper-nifio” propuesto por Lopez-Teros y
col.,2017, donde se tomaron dos muestras de sangre a cada menor y todos los participantes
coincidieron en la toma de muestra del dia 4, de forma que al final, por cada tiempo de
muestreo existieron 3 nifos.

Los datos de enriquecimiento en suero para ['*C]retinol, se convirtieron en

fraccion de plasma de la dosis utilizando la siguiente ecuacion:

pmol

[Enriquecimiento x CR (T)x VOL (L)]
dosis (umol RAE)

Plasma FD=

donde: FD es fraccion de plasma de la dosis, CR es la concentracion de retinol y VOL

es el volumen del plasma estimado, RAE es equivalentes activos de retinol (Linderkamp

y col., 1997, Lopez-Teros 'y col., 2017)

Para la construccion de la curva cinética de enriquecimiento plasmatico, es
necesario conocer el volumen del plasma para analizar la bioeficacia y la cinética; para
esto se calculo el volumen de plasma para cada nifio, utilizando el volumen sanguineo
estimado en litros y un valor promedio de hematocrito para nifios de este grupo de edad,
donde se estim6 el volumen sanguineo por edad (afios), altura (cm) y peso corporal (kg)
(Linderkamp y col., 1997).

Las medias geométricas de los valores de plasma FD se representaron
graficamente en funcion del tiempo (8h a 21 d), para proporcionar una curva de respuesta
isotopica compuesta (“super-nifio”), durante los 21 dias del estudio. Después se aplico el
analisis compartamental por modelado matematico (Ciffeli y col., 2007) utilizando el
software WinSAAM version 3.3.0, para desarrollar un modelo multicompartamental que
describe la cinética de VA de todo el cuerpo. Una vez que se obtuvo un ajuste satisfactorio

entre los datos observados y las predicciones del modelo, se us6 un andlisis de regresion
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no lineal ponderada (con una DE fraccional de 0.05 como factor de ponderacion) para
estimar los valores finales de los pardmetros del modelo [coeficientes de transferencia
fraccional; L(I, J)s, o la fraccion de retinol transferida al compartimento 1 del
compartimento J cada dia] y su incertidumbre estadistica.

Ademas, para derivar otros pardmetros cinéticos, se estimo el tamafio del conjunto

de retinol en plasma para cada nifio utilizando el siguiente algoritmo:

Pool de retinol en plasma = CR (umol/L) x volumen de plasma estimado (L) (7)

Después, se utilizé la media geometrica del pool de retinol en plasma (umol) en
una solucion de estado estacionario en WinSAAM para predecir el tamafio (masa) de los
demds compartimentos [M (I); micromoles], incluyendo la RCT de VA y la tasa de
eliminacion (umol/dia), definido como la tasa de pérdida de VA del compartimento 5

(Lopez-Teros y col., 2017).

Estimacion de la Reserva Corporal de Vitamina A

Para la comparacion de la estimacion de las reservas de VA con la prediccion del modelo
del “super-nifio”, se calcul6 la RCT de VA utilizando la ecuacion propuesta por Green y
col., 2016a:

TBS= Fa x Sx (1/SAp) (3)

A partir del modelo fue posible obtener los valores para los coeficientes Fa y S
para el dia 4, el valor 1/SA,; fue calculado individualmente para cada nifio con los datos
observados en ese tiempo. Posteriormente, los valores poblacionales calculados para Fa 'y
S junto con los valores calculados de 1/SA, para cada nifio fueron sustituidos en la
ecuacion para predecir la RCT de VA a nivel individual.

De igual manera, se estimd la RCT para VA utilizando la ecuacion original de Olson
propuesta por Furr y col., 1989:
TLR =F dosis [S a {(1/D:H)-1}] (1)
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Donde los factores F'y S son constantes, la dosis fue de 2.96 umol para todos los
nifios, para el factor a se calculo el logaritmo natural de de 2/32, el resultado se multiplicd
por el dia de muestreo post-dosis (para este caso 4 y 14) y por ultimo los resultados se
elevaron a la potencia del argumento niimero, utilizando la funcidén exponencial. El factor
D:H se obtuvo al dividir las concentraciones de '>C y 13C para el dia 4 y 14.

Los datos individuales para cada nifio se representan en umol totales para la RCT
de VA, por lo que para poder evaluar si la reserva es deficiente, adecuada o toxica, segin
los puntos de corte propuestos por Tanumihardjo y col., (2016), se debe calcular la VA en
umol/g de higado (peso del higado= 3% de peso corporal) (Haskell y col., 2005). Ademas,
como los nifios del estudio son aparentemente sanos, se asumi6 que el 90% de la VA se

encontraba en higado.
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Analisis Estadistico

Se utilizo estadistica descriptiva, para el andlisis de los datos se empled el paquete
estadistico NCSS v.10. Los valores presentados para las caracteristicas de los sujetos y la
evaluacion dietaria se presentan en medias = desviacion estandar. Las predicciones de
RCT de VA por dilucion isotdpica se presentan en medias geométricas + desviacion
estandar.

Asimismo, se evalu6 la correlacion de los dos métodos (Olson y Green) empleando
una prueba t pareada. Para evaluar el posible sesgo, exactitud y precision, se utilizo el
analisis Bland y Altman (1986), el cual fue completado con los andlisis de concordancia
de Lin (1989), haciendo uso del programa estadistico MedCalc, version 15.0. Para evaluar
la influencia de la grasa en los calculos se realizé un andlisis de covarianza (ANCOVA)
considerando el método de Green y de Olson al dia 4 post dosis, utilizando los kilogramos
de grasa ¢ el indice de masa grasa como covariable.

Se evaluo la correlacion del indice de masa grasa con los dos modelos utilizados
(Olson y Green al dia 4 post dosis), utilizando una regresion lineal simple con el paquete
estadistico NCSS v.10.

El andlisis compartamental basado en modelos, se realizd con la version de
Windows 7 del Software de simulacion, analisis y modelado (WinSAAM version 3.3.0),
con el fin de desarrollar un modelo multicompartamental que describiera la cinética VA

de todo el cuerpo.
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RESULTADOS Y DISCUSION

Caracteristicas de los Sujetos

El estudio contd con la participacion de 24 nifos (23% de la matricula escolar)
aparentemente sanos en un rango de edad de 3 a 6 anos. Por interrogatorio directo se
corrobord que los participantes no presentaron diarrea ni fiebre una semana previa al
estudio, ademas quince dias antes de la dosificacion se administrd un antiparasitario a los
nifios y se solicit6 anular el uso de suplementos vitaminicos. Adicionalmente y de acuerdo
con los criterios de participacion, los menores no presentaron inflamacion subclinica (PCR
> 6 mg/L) ni anemia de acuerdo a los puntos de corte establecidos por la OMS, 2011b
(<110 g/L para nifios de 6 a 59 meses y <115 g/L para nifios de 5 a 11 afios).

La Tabla I muestra las caracteristicas fisicas y antropométricas de los menores
participantes, donde la mitad de los preescolares (n=12) pertenecio al sexo masculino. El
intervalo de edad fue de 3 afos 8 meses hasta 5 afios 8 meses. Al clasificar los datos
antropométricos segun los pardmetros de la OMS (2009b), se observéd que de acuerdo la
media de los puntajes Z de los indicadores antropométricos, los menores se encontraron
dentro de los parametros nutricionales adecuados; a excepcion de 2 nifios que presentaron

obesidad, con un IMC/edad >5 DE.

Evaluacion Dietaria

La distribucion del consumo energético a partir de los precursores, proteina, carbohidratos
y grasa fue de 17, 51, y 32 %, respectivamente (Figura 5), lo cual se encuentra dentro del
intervalo adecuado y saludable de distribucién de macronutrientes para este grupo etario
(IOM, 2005). Adicionalmente, los limites inferiores y superiores del IC 95% quedaron
englobados dentro de los limites de las recomendaciones de IOM, 2005 (Figura 5).
Asimismo, a pesar de que el consumo promedio de energia de los preescolares fue superior

a larecomendacion, s6lo 12/22 de los menores la cubrieron adecuadamente , 3/22 tuvieron
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Tabla 1. Caracteristicas fisicas, antropométricas y retinol de los preescolares*

Total (n=24)

Edad (afos)
Peso (kg)
Talla (cm)

Z Peso/edad

Z Peso/talla

Z Talla/edad

Z IMC/edad

% Grasa

Retinol sérico (pumol/L)

4.81 £0.67
19.8 £5.92
109 £ 6.10
0.55+1.49
0.89 £1.60
0.89 £1.60
0.76 £1.70
30.4 £8.65
1.34 £0.35

*Medias *+ desviacion estandar
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consumos bajos y 7/22 mostraron consumos superiores a la recomendacion (Tabla IT). En
cuanto al consumo de fibra ninguno de los participantes cubrid su ingesta diaria
recomendada. El consumo de micronutrientes como vitamina A fue deficiente para 10/22
de los preescolares. En el caso del hierro 11/22 de los nifios no lograron cubrir su
recomendacién diaria. Para zinc la media de consumo estuvo por encima del valor de
referencia sin exceder la recomendacion de ingesta méxima (12 mg/d) (IOM 2005), no
obstante, 8/22 preescolares no logré cubrir la recomendacion.

Los menores en edad preescolar del estudio presentaron un consumo elevado de
proteina, ya que la media del consumo fue tres veces mayor a la de la ingesta recomendada
para este grupo. Esto coincide con la Encuesta Nacional de Nutricion, en la que el
porcentaje de adecuacion para proteina fue de 300 % (Mundo y col., 2009). Lo anterior
concuerda ademads con lo publicado por Lopez-Teros y col., en 2012b, donde se siguié un
ensayo clinico aleatorizado, en el que participaron menores de 3 a 6 anos de nivel
socioeconomico bajo del noroeste de México. El alto consumo de proteina se debe
principalmente al alto consumo de leguminosas y cereales combinados, ademas del
consumo de alimentos de origen animal como huevo, pollo y en menor medida carne de
res.

La media del consumo de energia y la distribucion de macronutrientes coinciden
con los reportados por Capdevila y col.,, 2011, en un estudio transversal en el que
participaron 147 nifios aparentemente sanos de 1 a 4.5 afos, residentes del occidente de
Meéxico, en donde compararon los componentes de energia ingeridos en preescolares
mexicanos y espafioles. El consumo de grasa en este grupo de menores mexicanos fue
muy parecido al de nuestro estudio, con un consumo promedio de 34.9 %, situdndose en
el limite superior de los intervalos de macronutrientes aceptables para preescolares. Los
preescolares tuvieron un consumo medio de vitamina A de 448 ER (Equivalentes de
retinol). Este valor coincide con los resultados publicados para menores en edad
preescolar (530 ER) (Lopez-Teros y col., 2012b) y en escolares (Lopez-Teros 2005) de la
misma region (661 ER). Esta vitamina se encuentra en alimentos de origen animal como

el huevo, higado, visceras y en forma de provitamina A en los vegetales de hoja verde
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Tabla II. Consumo de energia y nutrientes de los preescolares.

Consumo RDI Adecuacion (%)

Energia (kcal) 1417 £ 416 1410 100
Proteina (g) 59.6 £ 20.1 19 >100
Carbohidratos (g) 184 £ 66.4 100 >100
Lipidos (g) 49.9 +31.5 - -

Fibra (g) 13.2 £ 6.90 25 52
Vitamina A (pg/d) 448 + 26 400 >100
Hierro (mg/d) 10.7 + 6.08 10 >100

Zinc (mg/d) 765 + 3.65 6 >100
Calcio (mg/d) 805; 3 1000 80

Institute of Medicine, National Academies Press, IOM (2005)
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oscuro o de color naranja, entre otros (Mahan y col., 2013). Un apropiado consumo es
indispensable para el buen funcionamiento del sistema inmunoldgico, un adecuado
crecimiento y la vision de los preescolares (Ribaya-Mercado y col., 2004)

En la tabla III se puede observar el menu tipico de los participantes, calculado con
base en las frecuencias de consumo y cantidad promedio consumida de cada uno de los
alimentos. Las porciones se calcularon con base en el Sistema Mexicano de Alimentos
Equivalentes (Pérez y col., 2008). El alimento de mayor consumo entre los nifios fue la
leche entera de vaca, seguido de las tortillas de maiz o harina, huevo frito, frijoles, pechuga
de pollo y limonada en polvo (zuko®). El consumo de vegetales fue bajo comparado con
la recomendacion, predominando el uso de zanahoria, tomate y lechuga a la hora de la
comida y pepino en menor medida como colacion de media tarde. Lo mismo ocurrid para
las frutas, donde el consumo diario de este grupo de alimentos fue deficiente y los
principales alimentos en el grupo fueron el platano y la manzana durante la colacion
matutina o vespertina.

Como se menciono anteriormente, México presenta desafios en el &mbito nutricional, este
hecho se puede deber al incremento en el consumo de dietas de alta densidad energética,
particularmente altas en carbohidratos refinados y grasas y a un bajo consumo de frutas y
verduras, este estudio fue un claro ejemplo de esto. Se observd que los alimentos que
obtuvieron mayor frecuencia de consumo entre los participantes fueron de este tipo (papas
fritas, barritas, bebidas azucaradas, etc.) y que el consumo de vegetales y frutas fue muy
por debajo de la recomendacion, segun informes de la OMS y FAO se recomienda un
consumo minimo de 400 g diarios de frutas y verduras (OMS, 2004), lo que se ha
traducido a “5 al dia”, estrategia que han albergado distintos paises con el objetivo de
comunicar a la poblacion la recomendacion de consumir al menos 5 raciones de frutas y
vegetales al dia (CDC, 2002). A pesar de lo anterior, el limitado nimero de muestra del

presente estudio descriptivo permitio identificar s6lo a dos menores con sobrepeso y

obesidad.
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Tabla III. Menu tipico de los preescolares participantes

Alimentos Gramos, mL* Porciones
Desayuno

Leche entera con chocolate en polvo 203* 0.8
Huevo revuelto 58 1.2
Tortilla harina /maiz 51.4 1.7
Comida

Pechuga de pollo 70.4 2.8
Frijoles guisados 55 0.6
Zanahoria 26 0.5
Tomate 54 0.7
Limonada Zuko® 221%* 1
Cena

Papas doradas 27.4 1.5
Queso chihuahua 29.8 1.2
Tortilla harina/maiz 57 14
Leche entera 204* 0.8

Colacion Matutina

Néctar de manzana 200* 2.5
Platano 106 1.3
Galletas barrita Marinela 72.7 3: 5

Colacion Vespertina

Manzana 87.4 0.6
Pepino con limon 60.6 0.5
Sabritas 65 3.2

*Porciones calculadas a partir del Sistema Mexicano de Alimentos Equivalentes 4°. Edicion
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El consumo deficiente de micronutrientes en las primeras etapas de vida puede
tener consecuencias negativas en el crecimiento, desarrollo y la funcion cognitiva de los
preescolares (Feinstein L y col., 2008; Sampedro, 2016). A pesar de los esfuerzos
dirigidos hacia la promocion de hébitos alimentarios saludables, tales como el programa
“5 frutas y verduras x dia”, asi como las politicas publicas en México para controlar la
venta de alimentos de bajo valor nutritivo y alta densidad energética en escuelas, ninglin
nifio alcanz6 a cubrir el consumo de 5 frutas o verduras al dia. Este hallazgo coincide con
lo reportado por Valencia y col., 1998, donde el consumo de frutas y verduras se
caracteriza por ser bajo en la region norte del pais. Por lo anterior, se considera necesario
reforzar nuevas estrategias dirigidas hacia este grupo particular de participantes, teniendo
en cuenta la disponibilidad y acceso a los alimentos, ya que los hébitos que los menores
adquieran a esta edad podrian ser los que los acompafien en las etapas posteriores de su

vida (Denney y col., 2017; Togo-Luna y col., 2016).

Estado de Vitamina A

La concentracion sérica de retinol tuvo un promedio de 1.34 + 0.34 pmol/L. En nuestro
estudio solo se encontraron 2/22 casos de deficiencia leve de vitamina A, esto contrasta
con los resultados reportados por ENSANUT 2012 (s6lo como referencia general y
cuidando la proporcién guardada), en donde la prevalencia de DVA fue de 15.7 % en
menores de 5 afios (Gutiérrez y col., 2012). Para nuestro caso, es posible que el bajo
nimero de deficiencia observada se asocie con las campafas nacionales de salud, donde
los menores reciben 200,000 Ul de palmitato de retinilo cada 6 meses y al elevado
consumo de alimentos fortificados en la poblacion infantil donde cerca del 50% de la VA
dietaria proviene de estas fuentes (Lopez-Teros y col., 2012b). Asimismo, el nivel
socioeconomico de nuestros participantes correspondia a clase media, permitiendo asi el
acceso a diversos alimentos. Ademas nuestro tamafio de muestra no representa a toda la
poblacion preescolar de Hermosillo, Sonora, abriendo la posibilidad a sesgos de seleccion.

Se clasifico el estado de VA en higado de los participantes. Para esto se calcul el

peso del higado de cada uno de los sujetos, estimando el 3% de su peso corporal, y al ser
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sujetos aparentemente sanos, se supuso que el 90% de la VA se encontraba en higado. La
media de la reserva hepdtica de retinol fue 0.13 pmol/g, indicando una reserva de VA
adecuada (0.1 — 0.7 pmol/g) (Tanumihardjo y col., 2016). Sin embargo, al evaluar
individualmente los resultados, encontramos que 4/22 menores presentaron reserva
hepatica deficientes (<0.1 pumol/g) (ver figura 6), pudiendo implicar consecuencias
negativas en el crecimiento y desarrollo de los preescolares.

Al encontrar sujetos con reservas hepaticas de VA deficientes, se hizo la
comparacion de estos contra el indicador biquimico mas comunmente utilizado, el retinol
sérico. En la tabla IV, se muestra la reserva hepatica vs las concentraciones séricas de
retinol de los mismos sujetos y se observd que s6lo 1 de ellos presentaba deficiencia en
ambos biomarcadores (sujeto 3). Lo anterior concuerda con lo observado por varios
autores, donde se menciona que el retinol sérico no es un biomarcador confiable para

evaluar el estado de vitamina A (Tanumihardjo, 2011; Gibson, 2005; Haskell y col., 2005).

Cinética de Vitamina A con el modelo del “Super-nifio”

Para la construccion de la curva cinética de enriquecimiento plasmatico se calculd el
volumen (L) del plasma de todos los participantes y la media geométrica fue de 0.88 L.
Utilizando la informacién anterior en conjunto con los datos de enriquecimiento sérico de
[13Cio]retinol, los datos se transformaron a fraccion plasmatica de la dosis utilizando la
ecuacion 6. Se obtuvo la fraccion de la dosis de [!3Cio]retinol y el conjunto de medias
geométricas (3 datos por tiempo de muestreo) se representaron en un grafico vs el tiempo
post-dosis (Figura 7). Los datos de respuesta plasmatica indicaron una aparicion temprana
y rapida de retinol en plasma, alcanzando su pico méximo 12 horas después de la
dosificacion, seguido de una rapida disminucion inicial posterior a las 12 horas y luego

una disminucion mas lenta a partir del dia 4.
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Tabla IV.Reserva Hepatica vs Retinol Sérico

Reserva Hepatica

Sujeto Retinol Sérico (pmol/L)
(nmol VA/g higado)
1 0.06 1.41
2 0.06 2.18
3 0.08 0.95
4 0.08 1.22
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Lo anterior representa el intercambio de retinol desde los tejidos hacia el plasma y
después del dia 7, los datos parecen alcanzar una pendiente terminal, representando asi la
tasa catabolica fraccional (ver figura 7).

Esto concuerda con lo observado por Green y col., (2016b) al trabajar con grupo
de 32 adultos, de quienes se colectaron 11 muestras de sangre por sujeto (dia 0 — 14). Con
base en los resultados obtenidos crearon una curva de enriquecimiento plasmatico y se
observo que en dia 7 post-dosis el trazador alcanzé la pendiente terminal.

Adicional a lo anterior, se desarrolld6 un modelo de 5 compartimentos para
describir la cinética de la VA en nifios, para lo cual se asumi6 un 80 % de la absorcion de
la dosis oral de vitamina A marcada que se administrd. El modelo incluye un elemento de
retardo (compartimento 1), el cual describe la digestion del retinol, absorcion y
metabolismo del quilomicrén. El compartimento 2 representa el metabolismo inicial de
los remanentes de quilomicrones en los hepatocitos y el conjuno de retinol plasmatico se
encuentra en el compartimento 3. Ademas, se presentan 2 compartimentos de reservas
extravasculares (compartimento 4 y 5), donde el compartimento 4 representa una reserva
extravascular de intercambio rdpido y el compartimento 5 tiene un recambio lento y
representa la RCT de VA (figura 8).

La RCT de VA calculada por el modelo del “stper-nifio” fue de 853 pumol. Este
valor es similar al observado por Lopez-Teros y col., (2017), quienes desarrollaron un
modelo de anélisis multicompartamental con los datos de 15 nifios de 17 a 35 meses de la
misma region del presente estudio y en quienes la RCT de VA promedio fue de 823 pmol.

En la tabla V se muestran los pardmetros cinéticos del modelo del “stiper-nifio”.
Estos indican la masa contenida en el plasma (M3), en el compartimento de recambio
rapido (M4) que representa tejidos como tejido grasa, rifiones, células alrededor del
cuerpo, asi como en el compartimento lento (MS5) que representa principalmente al higado.

La tasa de eliminacion diaria fue de 1.35 pmol/d.
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Figura 8. Modelo compartamental “stiper-nifio” de la cinética de retinol en nifios

Los circulos representan compartimentos; el componente 1, representado en forma de rectangulo,
es un elemento de retardo, corresponde a la digestion y absorcion de la vitamina A, produccién y
metabolismo de quilomicrones. Las interconexiones entre los compartimentos [L (I, J) s] son los
coeficientes de transferencia fraccional o la fraccion de retinol transferida al compartimento I del
compartimento J cada dia. El asterisco (*) representa el sitio de entrada de la dosis administrada
de acetato de retinilo [*Cio] y U (1) representa la entrada de la VA por medio de la dieta. RCT,

reserva corporal total (Lopez-Teros y col., 2017)

49



Tabla V. Parametros cinéticos del modelo del “super-nifio” en preescolares

Parametro Valor

Masa Compartamental, pmol

Plasma (M3) 1.15

Almacén extravascular rapido (M4) 9.58
Almacén extravascular lento (M5) 853
Tasa de eliminacion, pmol/d 1.35
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Para su calculo fue necesario suponer que la entrada de VA en el sistema era igual
a la ingesta dietaria (1.69 pmol/d) x la eficiencia fraccional de absorcion de retinol (0.8),

resultando asi en la tasa de eliminacion de VA.

Comparacion del Método de Olson y de Green

Se calcularon las reservas corporales individuales de VA para cada sujeto utilizando el
método de Green y de Olson, segiin la metodologia descrita anteriormente. Antes de
calcular la RCT de VA con la ecuaciéon de Olson, se hicieron algunos ajustes segun
literatura més reciente (Gannon y col., 2015). Se corrigio el valor de un 90% para calcular
las reservas de higado, utilizando el 3% de peso corporal para el calculo del peso de este
organo. Se utiliz6 un valor de 0.8 en lugar del 0.65 ya establecido para el factor S (es la
relacion de la actividad especifica de retinol en plasma e higado después del equilibro de
la dosis con los almacenes del cuerpo). Lo anterior debido a que durante el estudio se
incluy6 una dieta con bajo contenido de VA durante el periodo de mezcla.

La media geométrica de la RCT de VA calculada por Olson al dia 4 fue de 203
pumol vs los 837 umol calculados por la ecuacion de Green (media geométrica del célculo
individualizado, no por el andlisis compartamental). Se realiz6 una prueba t-pareada entre
los resultados de los célculos del método de Olson y de Green al dia 4 post-dosis
eliminando datos atipicos, y como era evidente por el promedio de los datos, ambos
métodos resultaron estadisticamente diferentes para la estimacion de la RCT de VA (p <
0.0001). Sin embargo, es necesario recordar que el uso de la ecuacion de Olson en el dia
3 0 4 post-dosis se sugiere solamente como protocolo parcial para la evaluacién de una
intervencion y no para la estimacion poblacional de las reservas (Haskell y col., 2005)

El analisis de Bland-Altman (figura 9) se utiliz6 para analizar la concordancia entre
los resultados de la RCT de VA calculados por el método de Olson y Green (Bland y
Altman, 1986). La pendiente dada por la relaciéon de la media de ambos métodos con
respecto a la diferencia entre ellas, mostr6 un sesgo. El sesgo en este caso es la interseccion
en la ordenada, este es el eje donde se ubican los valores de la diferencia entre los métodos,

y fue de 668.7 (IC 95% ; 557,779), lo que indica un sesgo significativo.
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Figura 9. Analisis de Bland & Altman para el método de Olson y Green
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Es posible interpretar los datos anteriores al indicar que el método de Olson tiende
a subestimar considerablemente los valores de la RCT de VA de acuerdo a lo evaluado
por Green, ya que solo refleja el 24% de las reservas corporales totales de VA. Esto
concuerda con lo reportado en la literatura (Gannon y col., 2018), donde se menciona que
la comparaciéon de la masa total calulada por los modelos compartimentales con las
ecuaciones, contra la ecuacion de Olson, ésta ultima presenta estimaciones mds bajas.
Adicional a la evaluacién del sesgo, se analiz6 el coeficiente de correlaciéon y
concordancia de Lin, el cual fue de 0.11 (figura 10) para las reservas calculadas por ambos
métodos y de acuerdo con su clasificacion, este valor representa un grado de concordancia
muy pobre (<0.90) (Lin, 1989).

Dado que la indicacion para el célculo de la RCT de VA utilizando la ecuacion de
Olson es al dia 14 post-dosis, y ya que en ese punto de muestreo solo teniamos 3 nifios a
partir del modelo, se hizo la comparacion de estos 3 nifios entre el dia 14 con Olson y 4
con Green (tabla VI).

Las RCT de VA muestran mayor similitud entre el dia 14 con Olson y 4 con Green,
con una media geométrica de 618 umol y 681 pmol respectivamente. Olson sigue
subestimando la RCT de VA y solo representa el 87% de las reservas, de acuerdo a lo
evaluado por el analisis compartamental de Green. Estos resultados concuerdan con lo
reportado por Green y col., 2016a, donde se discute que la ecuacion de Olson es buena
predictora de la RCT de VA a nivel grupal, pero carece de precision al realizar el calculo
de forma individual, ya que no considera la variacion individual de los factores Fay S,y
ésta variacion disminuye con la coleccion de muestras en un tiempo mas corto post-dosis
(ej. 4 dias post-dosis). Por otro lado, Ford y col., 2017 también observaron que el error en
la estimacion de la RCT de VA de un invidivuo siempre es menor si la muestra se obtiene
al dia 4 (en comparacion al los 14-21 dias post-dosis tradicionales).

Sin embargo, al evaluar la media geométrica del estado de VA en higado (dia 4 y
14 dias, la reserva hepatica de retinol se clasificé dentro del intervalo adecuado (0.18 y

0.11 pmol VA/g de higado por el método de Green y Olson, respectivamente.
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Tabla VI. Comparacion entre el método de Olson al dia 14 y Green dia 4 post-dosis

Método RCT Media Geométrica Media Geométrica
(pmol) (nmol) (nmol VA/g higado)
638
Green dia 4 940 681 0.18
527
527
Olson dia 14 775 618 0.11
578
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Contribucion de la Grasa en la Estimacion de la Reserva Corporal de VA

Para evaluar si los kilogramos de grasa corporal tenian alguna contribucion en las
estimaciones de la RCT de VA se pretendia realizar un andlisis de covarianza, utilizando
los kilogramos de grasa como covariable considerando las RCT de VA calculadas por el
método de Olson y de Green. Sin embargo, dada la gran variabilidad de los resultados de
la RCT de VA calculada por ambos métodos, este andlisis fue invalido.

La dificultad para normalizar el peso corporal y la grasa con respecto al tamafio
corporal y el sexo, es un problema frecuente en la investigacion nutricional (Wells, 2000).
Lo anterior, ya que el porcentaje de grasa es dependiente de la masa libre de grasa, por lo
que al normalizar la masa grasa ajustando por la talla, se refleja una mejor proporcion de
adiposidad en los sujetos (Wells, 2000; Hattori y col., 1997).

Por lo anterior, en nuestros participantes se realiz6 un analisis de regresion lineal
entre el IMG y la RCT, eliminando datos atipicos (Grubb para valores extremos), para
determinar si el IMG puede ser un mejor indicador de adiposidad y las RCT de VA. El
IMG se defini6 como la variable independiente y la RCT de VA calculadas por los dos
modelos (Olson y Green al dia 4 post dosis) como variables dependientes. En este se ve
una tendencia positiva (r=0.47 p=0.029) en ambos métodos, sugiriendo que al evaluarse
la grasa en relacion al tamafio, ésta pudiese tener algun impacto en la RCT de VA (ver
figura 11). Sin embargo, la tendencia es mas fuerte entre el IMG y la RCT de VA
calculadas por Green, con un coeficiente de regresion de 178 y de s6lo 23 para Olson. Esta
diferencia puede explicarse por la variabilidad existente entre la RCT de VA calculada
por los diferentes métodos, ya que Olson al ser un protocolo parcial en el dia 4 solo refleja
el 24% de las reservas.

Lo descrito anteriormente concuerda con lo reportado por Gannon y col., (2015),
donde menciona que el tejido adiposo puede ser un gran sitio de almacenamiento de VA;

y de igual manera con lo mencionado en un estudio de Tanumihardjo y col., (2016),

donde la autora menciona que el tejido adiposo representa un gran sitio de

almacenamiento no apreciado, especialmente en individuos con niveles adecuados de VA.
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En estudios de Kotnik y col., (2011) y Mills y col., (2008), evaluaron adultos y
adolescentes, y el RBP sérico se correlaciond positivamente con el IMC, adiposidad
visceral y resistencia a la insulina. Sugiriendo que los procesos inflamatorios de obesidad
pudieran afectar las concentraciones séricas de retinol.

Por otro lado, en un estudio de casos y controles realizado en Tailandia por
Viroonudomphol y col., 2003 se busco la asociacion entre las medidas antropométricas,
las concentraciones séricas de vitamina A y E en sujetos que presentaban sobrepeso u
obesidad. Se estudiaron a un total de 72 sujetos (14 hombres y 58 mujeres) que asistian
regularmente a sesiones psicologicas en el hospital Rajvithi en Bangkok. En los resultados
la media de concentracion de retinol sérico en pacientes obesos fue de 2.80 pmol/L
comparado con un 2.97 umol/L del grupo control (p >0.05). Estos resultados a pesar de
no ser significativo proporcionan un mayor apoyo a la nocién de que las bajas
concentraciones de vitaminas y antioxidantes pueden ser un factor de riesgo importante
para la obesidad, sin embargo, mas estudios deben ser realizados.

Ademas, en un estudio de Ford y col., (2017) donde se evalu6 si era necesario
restringir la ingesta de VA al usar ecuaciones de dilucion isotopica marcada con retinol
para estimar el estado de VA de manera individual, se sugirié que existe algo de VA en
tejidos extra hepaticos como el tejido adiposo. Adicionalmente, se sugiere que el
intercambio de la VA a partir del tejido adiposo es limitado en comparaciéon con la
vitamina A hepatica (es decir, su movilizacién es mas lenta) actuando como un sitio de
almacén y probablemente sin contribucion al mantenimiento de la homeostasis del retinol

circulante. Sin embargo, se necesitan mas estudios para abordar estos problemas.
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CONCLUSION

La dieta de los preescolares sigue siendo deficiente en el aporte de VA. Los habitos
alimentarios con altos consumos de energia, pero baja calidad en nutrimentos persisten
en este grupo de edad a través de los afos. Las deficiencias de micronutrientes abarcan
a mas de la mitad de la poblacion, pudiendo acarrear consecuencias negativas en los
nifios y de persistir hasta la edad adulta se incrementa la probabilidad de desarrollar
enfermedades cronicas no transmisibles.

Al comparar ambos métodos, la ecuacion de Olson tiende a subestimar
considerablemente las reservas cuando se aplica en dia 4, como protocolo parcial para
evaluar la RCT de VA. Ademas, el uso de la técnica de dilucion isotdpica con retinol
permitid identificar individuos con deficiencia en la reserva de retinol (hambre oculta),
ain cuando el estado nutricio de los participantes con base en indicadores
antropométricos o bioquimicos menos especificos (retinol sérico) los clasifique con
un estado de vitamina A adecuado.

La grasa como tal, en kilos no tuvo influencia sobre los resultados, sin embargo,
al utilizar un mejor indicador como el IMG para evaluar la adiposidad de los menores,
considerando la proporcion de su tamafio, tuvo una asociacion positiva y significativa
en ambos métodos. Se necesitan mas estudios para comprobar si esto es un factor a

considerar en estudios posteriores.
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APENDICE I

CENTRO DE
- INVESTIGACION EN
ALIMENTACION Y

C IA D DESARROLLO A.C.
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, he

sido informado(a) del proyecto “Comparacién del enriquecimiento sanguineo

de un a dosis de vitamina A marcada con '3C el dia 4 y 21 post-dosis en
nifnos de 3 a 5 afnos”. Este estudio tiene como objetivo “Desarrollar una ecuacion
de dilucion isotopica empleando '3C-retinol para predecir la reserva corporal total
de vitamina A grupal e individual, en nifios de 3 a 5 afos, a los 4 dias en
comparacion a los 14 dias post-dosis”. Dicho estudio esta aprobado por el comité
de ética del Centro de investigacion en alimentacion y desarrollo.

También se me ha solicitado la participacion de mi hijo(a) en dicho estudio,
la cual consistira en recibir por Unica vez una dosis de vitamina A marcada con
13C. Esto con el fin de realizar un estudio sobre evaluacion del enriquecimiento
de "3C en suero sanguineo, proveniente de una dosis oral de vitamina A en nifios
de 3 a 5 afos, a los 4 dias en comparacion a los 14 dias post-dosis y estimar la
reserva corporal total de dicho nutriente. A su vez, se brindara 1 g de Secnidazol
en forma de tabletas, entre 7 a 10 dias previos al estudio para prevenir la
presencia de parasitos intestinales. También se medira su estatura y peso, asi

como una serie de tres entrevistas con la finalidad de conocer su alimentacion.

Con la firma de la presente carta autorizo la participacion de mi hijo(a)

en

dicho estudio en el entendido de que unicamente se realizaran las pruebas aqui
descritas. También se me ha informado que los datos proporcionados por mi
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hijo(a), asi como sus resultados seran guardados en la mas estricta y absoluta
confidencialidad, en ningun momento, se utilizaran ni seran proporcionados a

terceras personas con fines diferentes a los especificados.

Beneficios que obtendra mi hijo(a) al participar en el estudio:

Conocer su estado de nutricion, haciendo énfasis en sus niveles de vitamina A.

Los estudios que se realizaran seran totalmente gratuitos

Por ultimo, se me ha explicado que la participacion de mi hijo(a) en este
estudio no conlleva ningun riesgo a la salud y es totalmente voluntaria
pudiéndose retirar cuando desee. A su vez, tengo derecho a recibir todas las
explicaciones necesarias para comprender los procedimientos a los que sera

sometido(a) por parte del investigador responsable.

Firma del Padre o Tutor

Testigo 1 Testigo 2

Domicilio:

Teléfono:
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Articulo enviado a la revista Biotecnia

Diversidad dietaria y estado nutricio en menores de 3 a 6 afios

Dietary diversity and nutritional status of 3 to 6 years old children

Lilian Paloma Garcia Miranda!, Humberto Astiazaran-Garcia’?, Mauro E. Valencia!,
Michelle M. Haby!, Orlando Tortoledo-Ortiz?, Trinidad Quizan-Plata', Veronica Lopez-
Teros!'*

"Departamento de Ciencias Quimico Bioldgicas, Posgrado en Ciencias de la Salud
(PMCS), Universidad de Sonora. Rosales y Luis Encinas s/n. C.P. 83000. Hermosillo,

Sonora, México

2Departmento de Nutricion, Centro de Investigacion en Alimentacion y Desarrollo,

Hermosillo, Sonora, México

RESUMEN
México tiene un doble reto, ya que el retraso en el crecimiento y la deficiencia de
micronutrientes coexisten con sobrepeso y obesidad en la misma poblacién. Los dos son
condiciones donde la dieta es un factor determinante. El objetivo de este estudio fue
evaluar la diversidad dietaria y el estado nutricio en menores de 6 afios, con base en
indicadores dietarios, antropométricos y bioquimicos. Participaron 22 menores (3 a 6
afios). Se aplicaron tres recordatorios de 24 horas seriados no consecutivos, se realizaron
medidas antropométricas y se evalu6 la concentracion de hemoglobina y retinol sérico. Se
identificaron dos menores con obesidad. Diariamente, la mayoria de los preescolares
(90%) consume botanas, dulces y postres, mientras que solo 1/3 consume frutas y
verduras. El consumo promedio de energia (1417 kcal/dia) fue menor a la ingesta diaria
recomendada, ademds todos los menores presentaron una ingesta inadecuada de fibra,
reflejo de un bajo consumo de frutas, verduras y leguminosas. La concentracién promedio

de retinol sérico fue 1.34 + 0.3 umol/L y solamente dos menores presentaron deficiencia
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leve. No se observo anemia. El estado nutricio fue adecuado segun indicadores
antropométricos (20/22). Sin embargo, la diversidad dietaria fue limitada para frutas y
verduras, fuentes de micronutrientes.

Palabras clave: patrones dietarios, retinol sérico, hemoglobina, nutricion infantil

ABSTRACT

Mexico faces a double burden of malnutrition, where undernutrition and micronutrient
deficiencies coexist with high rates of overweight and obesity. For both of these
conditions, diet is a crucial factor. The aim of this study was to evaluate dietary diversity
and nutritional status of preschool-age children based on dietary, anthropometric and
biochemical indicators. Twenty-two male and female children, 3 to 6 years of age
participated in the study. Diet was evaluated using three non-consecutive 24h recalls. We
also measured weight and height as well as hemoglobin and serum retinol levels. Obesity
was identified in two subjects. Ninety percent of preschoolers consumed snacks, sweets
and desserts, while only 33% consumed fruits and vegetables on a daily basis. The average
energy consumption was 1417 kcal, which is less than the estimated energy requirement
for this group. All children had an inadequate intake of fiber, reflecting a low consumption
of fruits, vegetables and legumes. The average concentration of retinol was 1.34 + 0.3
umol/L and only two children had mild deficiency, and no anemia was observed. From
the perspective of growth, anthropometric indicators showed adequate nutritional status
(20/22). Nevertheless, food diversity was limited especially for fruits and vegetables,
sources of micronutrients.

Keywords: dietary patterns, serum retinol, hemoglobin, nutrition in preschoolers
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INTRODUCCION
Una dieta adecuada durante la infancia es un factor indispensable para un 6ptimo
crecimiento y desarrollo. Ademas, en esta etapa la correcta nutricion sienta las bases para
la salud futura y el desarrollo de habitos alimentarios que los acompafaran a lo largo de
su vida (Liya Denney y col., 2017; Togo-Luna y col., 2016). Los habitos y la calidad de
la alimentacion de los preescolares se determinan principalmente por las opciones que
brindan los padres o tutores, asi como la disponibilidad de los alimentos, el ambiente
econdémico y social. Cuando los habitos alimentarios son inadecuados (ej. bajo consumo
de frutas y verduras y alto en grasas y azucares) (Quizan-Plata y col., 2017), se puede
presentar un mayor riesgo de padecer deficiencias nutricionales o enfermedades cronicas
(Togo-Luna y col., 2016). Lo anterior, podria limitar el crecimiento de los menores e
incrementar el riesgo de morbilidad y mortalidad infantil (Lopez-Teros y col., 2012;

Grantham y Ani, 2001; Rivera y Sepulveda, 2003; Pollit y col., 2000; James y col., 1997).

Meéxico enfrenta la doble carga de la malnutricion, caracterizada por la presencia de
problemas asociados con la carencia de nutrientes (ej. retraso en el crecimiento y la
deficiencia de micronutrientes en nifios pequefios), los cuales coexisten con problemas
asociados al exceso (ej. sobrepeso y obesidad), generalizados en todos los grupos de edad
(Rivera y col., 2016). Segun la Encuesta Nacional de Nutricion (ENSANUT, 2012), la
prevalencia nacional de baja talla para la edad se redujo en la poblacion preescolar al pasar
de 26.9 % en 2006 a 13.6 % en 2012 (Gutiérrez y col., 2012). Sin embargo, en la region
norte del pais se observd un incremento de 1.5 puntos porcentuales (pp) en el mismo
periodo y fue la tnica region donde la prevalencia de baja talla aument6 (Gutiérrez y col.,
2012). Por otra parte, la prevalencia de sobrepeso y obesidad en menores de cinco afios
ha registrado un aumento a lo largo del tiempo (de 7.8 % en 1998 a 9.7 % en 2012
(Gutiérrez y col., 2012). Ademas, es la region norte del pais la que registrd el mayor
incremento, alcanzando una prevalencia de 12 % en 2012, es decir 2.3 puntos porcentuales
por arriba de la media nacional (Gutiérrez y col., 2012). Adicionalmente, la deficiencia de
micronutrientes en menores de 5 afios, como la vitamina A (15.7 %) y el hierro (20-40

%), son dos de los principales problemas a nivel nacional, especialmente en este grupo de
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edad (Villalpando y col., 2015).

Asi, con base en los resultados observados en la tltima Encuesta Nacional de Salud y
Nutricion de 2012, es importante evaluar las caracteristicas de la dieta en la region norte
del pais, para conocer la ingesta de energia y nutrientes que los nifios consumen y los
patrones de alimentacion, los cuales pueden ser un factor determinante en el desarrollo de
los problemas de salud publica descritos anteriormente. El identificar las determinantes
dietarias e indicadores bioquimicos como retinol y hemoglobina, puede permitir evaluar
si los preescolares incluidos en este estudio presentan alguna deficiencia nutricional, asi
como establecer si las conductas alimentarias de los menores son saludables con el fin de

hacer las recomendaciones necesarias.

La evaluacion cuantitativa de las fuentes de alimentacion y de indicadores bioquimicos de
ingesta, puede mostrar los alimentos que contribuyen mayormente al aporte de nutrientes
en la dieta y cuales son los grupos de alimentos que hace falta incluir para un adecuado
aporte nutricional. Por tanto, el presente estudio tuvo como objetivo evaluar la diversidad
dietaria y el estado nutricio de menores de 3 a 6 afios, de un plantel educativo de nivel
socioecondmico medio en Hermosillo, Sonora, con base en indicadores dietarios,

antropométricos y bioquimicos.

SUJETOS Y METODOS

Sujetos de estudio

El presente proyecto se encuentra inserto en un proyecto mayor, el cual busca validar el
uso de la técnica de dilucion isotopica con retinol (marcado con '3C, isétopo estable) para
la cuantificacion de la reserva corporal de vitamina A de forma grupal e individual en
preescolares residentes de Hermosillo, Sonora. El protocolo cuenta con la aprobacion por
el comité de ética del Centro de Investigacion en Alimentacion y Desarrollo, A.C.
Posteriormente, se obtuvo el consentimiento de la Secretaria de Educacion y Cultura,

quien asigné la escuela de nivel socioecondmico medio de donde se seleccionaron los
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participantes preescolares y cuya matricula oficial era de 105 alumnos. Una vez que la
directiva y la sociedad de padres de familia aceptaron, se sostuvo una reunion informativa
con ellos, donde se les explico el objetivo del proyecto. Los interesados en que sus hijos
participaran firmaron una carta de consentimiento informado. El estudio conté con la
participacion de 24 ninos (23% de la matricula escolar) aparentemente sanos en un rango
de edad de 3 a 6 afios, quienes cumplieron con los criterios de participacion. Sin embargo,
al momento de realizar las encuestas dietarias, dos sujetos cambiaron de residencia y no
pudieron ser localizados.

Diversidad dietaria

Para evaluar el consumo dietario de los preescolares, se analizd la informacion del
consumo habitual de alimentos a partir de 3 Recordatorios de 24 horas no consecutivos,
dos entre semana y uno en fin de semana, con el proposito de tener un mejor reflejo de la
dieta habitual de los participantes y minimizar la variacion de consumo intra e inter-
individuo (Tompson y Subar, 1994).

La diversidad dietaria se analiz6 de acuerdo con la metodologia descrita por la ENSANUT
de medio camino (ENSANUT MC, 2016); para ello, se clasificaron 15 grupos de
alimentos de acuerdo a sus caracteristicas nutricionales: 8 se categorizaron como grupos
recomendables (aceites y grasas, frutas, verduras, leguminosas, cereales, lacteos, carnes
no procesadas, huevo y 7 como no-recomendables para su consumo cotidiano (alimentos
procesados, carnes procesadas, azicares, bebidas lacteas endulzadas, bebidas no-lacteas
endulzadas, cereales dulces, botanas-dulces y postres). Asi, fue posible evaluar el
porcentaje de la dieta que correspondia a cada grupo de alimento, asi como la distribucion
de los grupos recomendables y no-recomendables para su consumo habitual (ENSANUT
MC, 2016). Se consideraron alimentos consumidos aquellos cuya ingesta fue >10 gramos.
Posteriormente, se consider6 como grupo de alimento de ‘“consumo semanal
recomendado”, cuando su consumo fue de al menos dos veces en la semana. Para los
grupos: frutas, verduras y agua, el criterio para definir “consumo diario recomendado” fue

que el grupo estuviese presente en los 3 recordatorios de de 24 horas (IOM, 2005).
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Adicionalmente, se analizaron los ments tipicos consumidos por los preescolares. Estos
se construyeron con base en los principales aportadores de energia, empleando una
combinacion entre frecuencia de consumo y cantidad promedio consumida de cada uno
de los alimentos presentes en los recordatorios. Con lo anterior, se obtuvo el aporte
nutrimental por tiempo de comida: desayuno, comida, cena y colaciones (Sanjur y col.,

1990).

Para estimar el consumo de energia y nutrimentos, asi como los porcentajes de
adecuacion, se emplearon: el Requerimiento Estimado de Energia (IOM, 2005) y las
Referencias de Ingestion Diarias (RDI), respectivamente (Trumbo y col., 2001),
adicionalmente se utilizaron las tablas de composicion nutrimental de la USDA y el
Diccionario de alimentos elaborado por CIAD, A.C (Ortega y col., 1999). Los totales que
se presentan sobre la estimacion dietaria, son los valores ajustados de acuerdo a las
recomendaciones del National Research Council (1986), las cuales consideran la variacion
intra e interindividuo.

Antropometria

Las mediciones antropométricas se realizaron por personal estandarizado, de acuerdo

a las recomendaciones de Cameron (2004) para las evaluaciones en nifios de edad
preescolar. Posteriormente, empleando el peso, la talla y la edad de los participantes,

se calcularon los puntajes Z de los indicadores peso para la talla (P/T), peso para la
edad (P/E), talla para la edad (T/E) y el indice de masa corporal para la edad (IMC/E)
utilizando el software OMS Anthro (version 3.2.2) (OMS, 2006) para menores de 5
afios y Anthro plus version 1.0.4 (OMS, 2009) para mayores de 5 afios. Los resultados

se compararon contra las tablas de referencia de la OMS (OMS, 2006).

Muestra de sangre
Para evaluar la concentracion de retinol y hemoglobina, se realiz6 una puncion de la vena
antecubital del antebrazo empleando el sistema Vacutainer®. A partir de la sangre total se

realizo la evaluacion de hemoglobina y posteriormente por centrifugacion se obtuvo el

77



suero, el cual se congeld a -70°C hasta su evaluacion por Cromatografia liquida de alta
resolucion (HPLC por sus siglas en inglés).

Retinol

El andlisis de retinol sérico se realiz6 de acuerdo con la metodologia descrita por Yeum y
col. (1996), utilizando un sistema HPLC (Agilent Technologies, bomba modelo 1220 con
detector de arreglo de diodos modelo 1260) y empleando acetato de retinilo (Sigma-
Aldrich) como estandar interno. La concentracion de retinol se calculd utilizando una
curva de calibracion a partir de un estdndar externo de retinol (Sigma-Aldrich).
Diariamente se empled un pool de suero como control de calidad para evaluar la
variabilidad intra e inter-andlisis, la cual fue de 1% para el retinol. La concentracion de
retinol sérico se considera normal cuando es >1.05 umol/L, y se clasifica como
deficiencia: leve (>0.7 — <1.05 umol/L), moderada (>0.35 — <0.7 pmol/L) o severa (<0.35
pumol/L) (West 2002).

Hemoglobina

Se evalud la concentracion de hemoglobina en sangre total utilizando el fotémetro portatil
Hemocue® (Neufeld y col., 2012). La presencia de anemia se defini6 de acuerdo con los
puntos de corte establecidos por la organizaciéon mundial de la salud, es decir <110 g/L
para menores entre 0.5—4.99 afios y <115 g/L para aquellos entre 5-11.99 afos (WHO,
2008).

Analisis de datos

El analisis estadistico de los datos se llevd a cabo en el programa NCSS (version 11.0.6).
Para evaluar la normalidad en la distribucion de los datos se utilizé la prueba Shapiro-
Wilk W. La estadistica descriptiva de los resultados se presenta en las tablas como
medianas e intervalos de confianza del 95%. Adicionalmente, se evaluo la asociacion entre
la dieta y los indicadores bioquimicos (vitamina A y hemoglobina) empleando regresion

lineal. Se considero significancia estadistica cuando P<0.05.

RESULTADOS
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Se sostuvo una reunidon informativa con todos los padres de familia cuyos hijos se
encontraban en el rango de edad de 3 a 5 afios. La matricula del plantel era de 105 nifios,
de éstos a la reunidn asistieron los padres o tutores de 35 menores (33%) y respondieron

favorablemente 24 (23 % de la matricula).

La Tabla 1 muestra las caracteristicas fisicas y antropométricas de los menores
participantes, donde la mitad de los preescolares (n=12) pertenecio al sexo masculino. De
acuerdo a la media de los puntajes Z de los indicadores antropométricos, los menores se
encontraban dentro de los pardmetros nutricionales adecuados; a excepcion de 2 que

presentaron obesidad.

Tabla 1. Caracteristicas antropométricas de los preescolares (n=24)
Table 1. Anthropometric characteristics of the preschoolers (n=24)

Nifios (n=12) Nifias (n=12) P
Edad (afios) 4.95 (4.2,5.1) 4.99 (4.1, 5.5) 0.82
Peso (kg) 18.9 (17.2,23) 16.23 (15.7, 20) 0.06
Talla (cm) 108 (106, 115) 106 (101, 111) 0.27
Z (P/T) 0.79 (-1.56, 1.2) 0.48 (-1.6, 1.9) 0.44
Z(P/E) 0.65 (-0.01, 1.2) -0.11 (-1.03, 1.4) 0.21
Z(T/E) 0.12 +0.77 0.03 £1.15 0.7
Z(IMC/E) 0.79 (0.5, 1.16) 0.46 (-1.4, 1.6) 0.31

Abreviaturas: P/E, peso para la edad; P/T, peso para la talla; T/E, talla para la edad; IMC/E, indice de
masa corporal para la edad.
Medianas e IC 95%, (Prueba U Mann-Whitney)

La distribucion del consumo energético a partir de los precursores, proteina, carbohidratos

y grasa fue de 17, 51, y 32 %, respectivamente (Figura 1
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), lo cual se encuentra dentro del intervalo adecuado y saludable de distribucién de
macronutrientes para este grupo etario (IOM, 2005). Adicionalmente, los limites
inferiores y superiores del IC 95% quedaron englobados dentro de los limites de las
recomendaciones de la RDI, 2005 (Figura 1). Asimismo, a pesar de que el consumo
promedio de energia de los preescolares fue superior a la recomendacion, sélo 12/22 de
los menores cubrieron adecuadamente, 3/22 tuvieron consumos bajos y 7/22 mostraron
consumos superiores a la recomendacion (Tabla 2). En cuanto al consumo de fibra
ninguno de los participantes cubrié su ingesta diaria recomendada. El consumo de
micronutrientes como vitamina A fue deficiente para 10/22 de los preescolares. En el caso
del hierro 11/22 de los nifios no lograron cubrir su recomendacion diaria. Para zinc la
media de consumo estuvo por encima del valor de referencia sin exceder la recomendacion
de ingesta maxima (12 mg/d) (IOM 2005), no obstante, 8/22 preescolares no logré cubrir

la recomendacion.

Figura 1. Distribucién del consumo energético por aportadores
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Figure 1. Distribution of energy consumption by macronutrients

Porcentaje, IC 95%

CHO

GRASAS

Aportadores

PROTEINA

Tabla 2. Consumo de energia y nutrientes en los preescolares
Table 2. Energy and nutrients intake in the preschoolers (n=22)

- Distribucion del consumo

&& Intervalos de recomendacion

Consumo RDI Adecuacion (%)

Energia (kcal) 1417 £ 416 1410 100
Proteina (g) 59.6 +20.1 19 313
Carbohidratos (g) 184 + 66.4 100 184
Lipidos (g) 499 +31.5 - j

Fibra (g) 13.2 £ 6.90 25 52
Vitamina A (ug/d) 448 + 26 400 112
Hierro (mg/d) 10.7 + 6.08 10 107
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Zinc (mg/d) 7.65 +3.65 6 127
Calcio (mg/d) 805 + 32 1000 80

Food and Nutrition Board, Institute of Medicine, National Academies Press, FNB-IOM (2005)

En la tabla 3 se puede observar el ment tipico de los participantes, calculado con base en
las frecuencias de consumo y cantidad promedio consumida de cada uno de los alimentos.
Las porciones se calcularon con base en el Sistema Mexicano de Alimentos Equivalentes
(Pérez y col., 2008). El alimento de mayor consumo entre los nifios fue la leche entera de
vaca, seguido de las tortillas de maiz o harina, huevo frito, frijoles, pechuga de pollo y
limonada en polvo (zuko®). El consumo de vegetales fue bajo comparado con la
recomendacion, predominando el uso de zanahoria, tomate y lechuga a la hora de la
comida y pepino en menor medida como colacioén de media tarde. Lo mismo ocurrid para
las frutas, donde el consumo diario de este grupo de alimentos fue deficiente y los
principales alimentos en el grupo fueron el platano y la manzana durante la colacion

matutina o vespertina.

Tabla 3. Menu tipico de los preescolares participantes
Table 3. Typical menus observed among the participant preschoolers

Alimentos Gramos, mL* Porciones
Desayuno

Leche entera con chocolate en polvo 203* 0.8
Huevo revuelto 58 1.2
Tortilla harina /maiz 51.4 1.7
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Comida

Pechuga de pollo 70.4 2.8
Frijoles guisados 55 0.6
Zanahoria 26 0.5
Tomate 54 0.7
Limonada Zuko® 221% 1
Cena

Papas doradas 27.4 1.5
Queso chihuahua 29.8 1.2
Tortilla harina/maiz 57 1.4
Leche entera 204%* 0.8

Colacion Matutina

Néctar de manzana 200%* 2.5
Platano 106 1.3
Galletas barrita Marinela 72.7 3.5

Colacion Vespertina

Manzana 87.4 0.6
Pepino con limon 60.6 0.5
Sabritas 65 3.2

*Porciones calculadas a partir del Sistema Mexicano de Alimentos Equivalentes 4°. Edicion

Al evaluar la diversidad dietaria segin los grupos de alimentos recomendables y no-
recomendables de consumo cotidiano, se encontré una media de consumo de 5.5 grupos
(I.C.95%: 5.4-5.6) de alimentos recomendables y de 4.3 de grupos (I1.C.95%: 4.2-4.4) no-
recomendables en los participantes. El porcentaje de consumidores mas elevado para
alimentos no-recomendables lo obtuvieron el grupo de botanas (alimentos de bajo valor
nutritivo y alta densidad energética) y dulces y postres, con el 90 % de los menores

participantes consumiéndolos diariamente), bebidas no lacteas endulzadas (81 %) y en
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tercer lugar el grupo de cereales endulzados (77 %). En cuanto al grupo de alimentos
recomendables, todos los participantes consumieron diariamente el grupo de lacteos,
principalmente leche entera. Cerca del 50% de los preescolares consumieron cereales y
frutas, mientras que so6lo el 36 % de los preescolares consumieron verduras. Considerando
el consumo diario recomendable, solamente 11/22 preescolares incluyeron frutas
diariamente en su dieta y para el caso de las verduras, solamente 8/22 de los menores

consumieron este grupo de alimento diariamente.

La distribucion del consumo de energia por tiempos de comida se muestra en la figura 2,
donde los carbohidratos fueron el principal macronutriente aportador de energia en los
distintos tiempos de comida. El siguiente macronutriente fue la grasa con un consumo
superior al 25 % en los 5 tiempos de comida y finalmente, el consumo de proteina fue

mayor en el tiempo comida y cena, con una distribucion del 19 % para ambas.

Figura 2. Distribucion de consumo de energia por tiempos de comida.
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Figure 2. Distribution of energy consumption by meal times.

mCHO = PROT mGRASA

DESAYUNO COL. MAT. COMIDA COL. VESP CENA

Abreviaturas: CHO, carbohidratos; PROT, proteina; Col. MAT, colacién matutina; COL.VESP, colacion
vespertina.

Con respecto a la evaluacion bioquimica del estado de nutricidn, la concentracion sérica
de retinol present6 un promedio de 1.34 + 0.34 umol/L, solo se encontraron dos casos de
deficiencia de vitamina A leve segun los criterios sugeridos por West (2002), con una
concentracion de 0.89 umol/L y 1.03 umol/L, respectivamente.

Por otro lado, no se encontrd ninglin caso de anemia en los preescolares de acuerdo a los
puntos de corte establecidos por la OMS (2011). Al evaluar la asociacion entre la ingesta
dietaria de vitamina A y hierro con la concentracion de retinol sérico o de hemoglobina,

respectivamente, no se observo asociacion (P>0.05).
DISCUSION

El estudio describe en un grupo de menores de 3 a 6 afios (n=22) la diversidad dietaria,

agrupa la ingesta dietaria en alimentos recomendables y no-recomendables de acuerdo a
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la ENSANUT MC (2016), presenta los principales alimentos que componen un ment
tipico entre los participantes y evalta la asociacion de la ingesta dietaria con indicadores

bioquimicos (retinol y hemoglobina).

Los menores en edad preescolar del estudio presentaron un consumo elevado de proteina,
ya que la media del consumo fue tres veces mayor a la de la ingesta recomendada para
este grupo. Esto coincide con la Encuesta Nacional de Nutricion, en la que el porcentaje
de adecuacion para proteina fue de 300 % (Mundo y col., 2006). Lo anterior concuerda
ademads con lo publicado por Lépez-Teros y col., en 2012, donde se siguid un ensayo
clinico aleatorizado, en el que participaron menores de 3 a 6 afios de nivel socioeconémico
bajo del noroeste de México. El alto consumo de proteina se debe principalmente al alto
consumo de leguminosas y cereales combinados, ademas del consumo de alimentos de

origen animal como huevo, pollo y en menor medida carne de res.

La media del consumo de energia y la distribuciéon de macronutrientes coinciden con los
reportados por Capdevilay col., 2011, en un estudio transversal en el que participaron 147
nifios aparentemente sanos de 1 a 4.5 anos, residentes del occidente de México, en donde
compararon los componentes de energia ingeridos en preescolares mexicanos y espafioles.
El consumo de grasa en este grupo de menores mexicanos fue muy parecido al de nuestro
estudio, con un consumo promedio de 34.9 %, situdndose en el limite superior de los

intervalos de macronutrientes aceptables para preescolares.

Como se menciono anteriormente, México presenta desafios en el &mbito nutricional, este
hecho se puede deber al incremento en el consumo de dietas de alta densidad energética,
particularmente altas en carbohidratos refinados y grasas y a un bajo consumo de frutas y
verduras, este estudio fue un claro ejemplo de esto. Se observd que los alimentos que
obtuvieron mayor frecuencia de consumo entre los participantes fueron de este tipo (papas
fritas, barritas, bebidas azucaradas, etc.) y que el consumo de vegetales y frutas fue muy
por debajo de la recomendacion, segun informes de la OMS y FAO se recomienda un

consumo minimo de 400 g diarios de frutas y verduras (OMS, 2004), lo que se ha
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traducido a “5 al dia”, estrategia que han albergado distintos paises con el objetivo de
comunicar a la poblacion la recomendacion de consumir al menos 5 raciones de frutas y
vegetales al dia (CDC, 2002). A pesar de lo anterior, el limitado nimero de muestra del
presente estudio descriptivo permitio identificar s6lo a dos menores con sobrepeso y
obesidad.

Al estratificar la informacion dietaria por grupos de alimentos recomendables y grupos de
alimentos no-recomendables de consumo cotidiano, se observo que mas del 90 % de los
preescolares consumian diariamente botanas, dulces y postres (no-recomendables). Lo
anterior se refleja en el porcentaje de adecuacion en el consumo de carbohidratos cercano
al 200 % situacion similar a lo reportado por ENSANUT Medio Camino 2016, donde el
porcentaje de consumidores mas elevado en el grupo de alimentos no-recomendables para
su consumo cotidiano fue el de botanas, dulces y postres con un 60.1 % (ENSANUT MC,
2016).

Asimismo, el bajo consumo de frutas y verduras concuerda también con la ENSANUT
Medio Camino 2016, con un porcentaje de consumidores del 40.2 % y 12.2 % para frutas
y verduras respectivamente (vs 50 % para frutas y 30 % verduras de nuestro estudio), en
donde la region con menor consumo de estos grupos de alimentos fue para el norte,
comparado con la region centro y Ciudad de México. Si bien nuestro estudio no realizo
un muestreo representativo de la ciudad, es posible inferir que el nivel socioecondmico de
los participantes les permitié un mejor acceso y disponibilidad a este grupo de alimentos,

comparado con lo publicado por ENSANUT para la misma area.

Los preescolares tuvieron un consumo medio de vitamina A de 448 ER (Equivalentes de
retinol). Este valor coincide con los resultados publicados para menores en edad
preescolar (530 ER) (Lopez-Teros y col., 2012) y en escolares (Lopez-Teros y col., 2005)
de la misma region (661 ER). Esta vitamina se encuentra en alimentos de origen animal
como el huevo, higado, visceras y en forma de provitamina A en los vegetales de hoja
verde oscuro o de color naranja, entre otros (Mahan y col., 2013). Un apropiado consumo

es indispensable para el buen funcionamiento del sistema inmunologico, un adecuado
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crecimiento y la vision de los preescolares (Ribaya-Mercado y col., 2004).

El consumo deficiente de micronutrientes en las primeras etapas de vida puede tener
consecuencias negativas en el crecimiento, desarrollo y la funcion cognitiva de los
preescolares (Feinstein L y col., 2008; Sampedro, 2016). A pesar de los esfuerzos
dirigidos hacia la promocion de hébitos alimentarios saludables, tales como el programa
“5 frutas y verduras x dia”, asi como las politicas publicas en México para controlar la
venta de alimentos de bajo valor nutritivo y alta densidad energética en escuelas, ninglin
nifio alcanz6 a cubrir el consumo de 5 frutas o verduras al dia. Este hallazgo coincide con
lo reportado por Valencia y col.,, 1998, donde el consumo de frutas y verduras se
caracteriza por ser bajo en la region norte del pais. Por lo anterior, se considera necesario
reforzar nuevas estrategias dirigidas hacia este grupo particular de participantes, teniendo
en cuenta la disponibilidad y acceso a los alimentos, ya que los hébitos que los menores
adquieran a esta edad podrian ser los que los acompafien en las etapas posteriores de su

vida (Liya Denney y col., 2017; Togo-Luna y col., 2016).

En nuestro estudio solo se encontraron 2/22 casos de deficiencia leve de vitamina A, esto
contrasta con los resultados reportados por ENSANUT 2012 (proporcion guardada), en
donde la prevalencia de DVA fue de 15.7 % en menores de 5 afios. Para nuestro caso, es
posible que el bajo nimero de deficiencia observada se asocie con las campafias
nacionales de salud, donde los menores reciben 200,000 UI de palmitato de retinilo.
Asimismo, el nivel socioecondmico de nuestros participantes correspondia a clase media,
permitiendo asi el acceso a diversos alimentos.

La falta de asociacion entre las concentraciones de retinol sérico, hemoglobina e ingesta
dietaria puede deberse a que ambos biomarcadores reflejan cambios tnicamente cuando
las reservas se disminuyen de manera importante; es decir, la concentracion circulante de
retinol sérico se controla homeostaticamente (Tanumihardjo y col., 2016), a su vez la
concentracion de hemoglobina se disminuye cuando los depdsitos de hierro se agotan o

cuando el transporte de hierro se ve reducido (Mahan y col., 2013).
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Una de las limitaciones del presente estudio fue el tamafio de muestra (asociado al estudio
con isOtopos estables), y que ésta no representa a toda la poblacion preescolar de
Hermosillo, Sonora, abriendo la posibilidad a sesgos de seleccion. Adicionalmente, a
pesar de contar con multiples encuestas dietarias (3 recordatorios de 24 horas), la
variabilidad en el consumo de los nutrimentos de interés como grasa (63 %), fibra (52 %),
vitamina A (59 %), hierro (57 %) y zinc (48 %) fue elevada, es decir la variabilidad
intrinseca de la dieta al incluir diversos platillos muestra que no se incluye un aporte

constante de los mismos.

CONCLUSIONES
Se sabe que una alimentacion equilibrada es necesaria en todas las etapas de la vida, pero
durante el periodo de crecimiento y desarrollo infantil se debe tener un mayor énfasis.
Como se ha observado en distintos estudios en preescolares de la misma region, los
habitos alimentarios con altos consumos de energia, pero baja calidad en nutrimentos
persisten en este grupo de edad a través de los afios, en donde las deficiencias de
micronutrientes abarcan a mas de la mitad de la poblacion, pudiendo acarrear
consecuencias negativas en los nifios y de persistir hasta la edad adulta se incrementa la
probabilidad de desarrollar enfermedades cronicas no transmisibles. En este sentido, es
imprescindible crear y vigilar estrategias de alimentacion en este grupo de preescolares en
particular, con el fin de crear habitos de alimentaciéon mas saludables y corregir ingestas
inadecuadas o excesivas, ya que a pesar de que en este grupo de menores solo hubo 2
casos de deficiencia de vitamina A leve y dos de obesidad, mas adelante la pubertad
impone otros retos a la fisiologia propia de este periodo de cambios hormonales y

crecimiento acelerado.
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