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Resumen
La obesidad y la diabetes son problemas de salud a nivel mundial, en México
alrededor del 75% de los adultos presentan sobrepeso u obesidad, esto se asocia
con el desarrollo de otras enfermedades, como la diabetes mellitus tipo 2, que
afecta a mas de 8 millones de mexicanos. El estilo de vida no saludable,
acompafnado del consumo excesivo de alimentos de alta densidad energética y
disminucién de la actividad fisica, son la causa principal del desarrollo de
obesidad. Los alimentos que conforman una dieta hiperenergética, han
desplazado el consumo de alimentos saludables tipicos de la cocina mexicana. El
frijol sigue siendo uno de los alimentos mas consumidos en el pais, su planta se
conforma principalmente de la hoja, vaina y semillas, reconociendo que la semilla
de frijol y la vaina ejotera son alimentos, se les atribuyen propiedades nutricias por
los componentes que poseen, entre ellos proteinas, fibra y compuestos
fitoquimicos. Sin embargo, son limitados los estudios, sobre la composicion de la
hoja de frijol (HF), se sugiere que es alta en fibra, tiene cantidades considerables
de potasio, calcio y hierro, asi como compuestos fendlicos. La HF no es
considerada parte de la dieta habitual, solo la consumen en algunas regiones del
pais, principalmente donde permanecen grupos étnicos, como quelites y sobre
todo es alimento para animales. En esta investigacion, se sugiere que el consumo
sostenido de HF en ratas Wistar con dieta hiperenergética previene el incremento
de peso y favorece los niveles de glucosa, colesterol y triglicéridos en suero,
siendo mayor el efecto cuanto mayor sea el tiempo de exposicion a la misma. Por
otro lado en la induccion de diabetes a partir de la dieta hiperenergética y
administracion de una dosis unica de estreptozotocina (STZ 40 mg/kg), los
animales con induccion de diabetes presentaron sintomas caracteristicos de la
diabetes tipo 2 (poliuria, polidipsia, polifagia y menor incremento de peso). La HF
contiene alto porcentaje de fibra dietética (24.08+1.37) y proteina (24.22+0.18) asi
como bajo porcentaje de lipidos (1.33£0.05), en conjunto, los componentes de la
HF, favorecen la regulacion del peso, glucosa, colesterol y triglicéridos en ratas

con dieta hiperenergética.

(Palabras clave: hoja de frijol, obesidad, diabetes).



Summary

Obesity and diabetes are health problems worldwide, in Mexico about 75% of
adults are overweight or obese, this is associated with the development of other
diseases, such as type 2 diabetes mellitus, which affects more than 8 millions of
Mexicans. An unhealthy lifestyle, accompanied by excessive consumption. of
energy-dense foods and a decrease in physical activity, are the main cause of the
development of obesity. The foods that make up a hyperenergetic diet have
displaced the consumption of healthy foods typical of Mexican cuisine. The bean
continues to be one of the most consumed foods in the country, its plant consists
mainly of the leaf, pod and seeds, recognizing that the bean seed and the green
bean pod are foods, they are attributed nutritional properties by the components
they possess , including proteins, fiber and phytochemicals. However, studies are
limited, on the composition of the bean leaf (HF), it is suggested that it is high in
fiber, has considerable amounts of potassium, calcium and iron, as well as
phenolic compounds. HF is not considered part of the usual diet, it is only
consumed in some regions of the country, mainly where ethnic groups remain,
such as quelites and above all it is food for animals. In this research, it is
suggested that the sustained consumption of HF in Wistar rats with a
hyperenergetic diet prevents weight gain and favors serum glucose, cholesterol
and triglyceride levels, the effect being greater the longer the exposure time to it. .
On the other hand, in the induction of diabetes from the hyperenergetic diet and
administration of a single dose of streptozotocin (STZ 40 mg / kg), the animals with
induction . of diabetes presented symptoms characteristic of type 2 diabetes
(polyuria, polydipsia, polyphagia and less weight gain). HF contains a high
percentage of dietary fiber (24.08 + 1.37) and protein (24.22 + 0.18) as well as a
low percentage of lipids (1.33 £ 0.05), as a whole, the components of HF favor the
regulation of weight, glucose, cholesterol and triglycerides in rats on a

hyperenergetic diet.

(Key words: bean leaf, obesity, diabetes).
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. INTRODUCCION
La prevalencia de obesidad y diabetes en México se ha incrementado, de 82.7
millones de adultos, 62.2 tienen sobrepeso u obesidad (39.1 y 36.1%,
respectivamente) de los cuales 8.2 presentan diabetes'. La obesidad, como
sabemos, es un factor de riesgo para otras enfermedades crénicas como el
sindrome metabdlico, resistencia a la insulina, diabetes, hipertension,

aterosclerosis, dislipidemias y cancer 2.

La causa principal a nivel mundial del sobrepeso y la obesidad es el desequilibrio
entre la ingesta y el gasto energético, caracterizado por el consumo de alimentos
con alta densidad energética (altos en grasa y carbohidratos simples) y

disminucion en la actividad fisica lo que desregula este equilibrio >*.

Por su parte, la diabetes es un patologia ascendente en salud publica con
afecciones a nivel mundial, relacionada con mayor riesgo de complicaciones micro
y macrovasculares graves como ceguera, infarto al miocardio, insuficiencia renal,
amputacion de miembros inferiores y accidente cerebrovascular >°. De acuerdo
con la OMS, para el 2030 esta patologia va a ser la 7ma. causa de mortalidad a
nivel mundial ®> mientras que actualmente es la 2da. causa de muerte en nuestro
pais 2. Las dos principales formas de diabetes son: diabetes tipo 1, caracterizada
por la pérdida de las células 3 pancréaticas y la secrecion y accién de la insulina; y
diabetes tipo 2 en donde se combinan la disminucién en la sintesis/secrecién de
insulina y resistencia-a la misma (reduccién en el efecto de la insulina a nivel
celular, generando alteraciones en el metabolismo de carbohidratos, lipidos y

proteinas) &°.

En México uno de los alimentos mas consumidos es el frijol, es el 4to. cultivo que
se produce en mayor volumen, ademas del 5to. en produccion y consumo a nivel
internacional °. En diversas zonas del pais, principalmente del Estado de México,
se acostumbra el consumo de “quelites” u hojas tiernas de plantas comestibles, se
sabe que se consumen las hojas tiernas del frijol Phaseolus vulgaris (HF),
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conocidas como cogollitos de frijol El consumo de quelites se realiza

principalmente por personas que pertenecen a grupos étnicos en zonas rurales 12



Las HF se consumen en ensalada, cocidas, guisadas, en puré o molidas como
condimento para otros alimentos . Sobre la calidad nutricia de la HF, conocemos
por un analisis bromatolégico, que contiene un alto porcentaje de fibra (38.3%
0.8%), proteina (24.5 £ 0.2%), bajo contenido de lipidos (2.9 + 0.05%) asi como la
presencia de compuestos antioxidantes como son fenoles totales (5.796 + 0.31
mgAG/g HFL) y fenoles solubles (4.742 = 0.26 mgAG/gHFL). Como parte del
estudio se determiné la presencia de compuestos antinutricios, taninos (3.0 + 0.48
mgeq(+) Cat/gHFL), fitatos (39.28 + 2.98 mg Ac. fitico/ g HFL) e inhibidores de
proteasas (2.14 + 0.32 Ul/mg de proteina) ademas de oligoelementos como el
hierro, el cual a partir del consumo de HF gener6 un incremento en hemoglobina
(118%), glébulos rojos (24%), globulos blancos (80%) y granulocitos (24%) en
ratas con anemia ferropénica (la restriccion se hizo mediante dieta libre de hierro

durante 11 dias)™.

Se sabe que las plantas pertenecientes al grupo de los quelites, poseen
caracteristicas que les permite desarrollarse en condiciones extremas, |0 que
favorece los mecanismos de proteccidn ante el estrés, favoreciendo la generacion
de compuestos fendlicos que se reconocen por su capacidad antioxidante '2. Al
respecto, la obesidad se caracteriza por un exceso de tejido adiposo, que genera
un estado inflamatorio crénico, alteraciones en el metabolismo de lipidos y estrés

oxidativo, asociado a 'la ‘presencia de aterosclerosis ™.

Por su parte, los
compuestos fitoquimicos estan relacionados con una importante actividad
antioxidante y pueden prevenir y retardar la generacion de ateromas disminuyendo
la produccién de lipoproteinas de baja densidad oxidadas y favoreciendo el

aumento del colesterol HDL ™°.

Por otro lado, otro de los compuestos bioactivos presentes en las hojas es la fibra,
su consumo se asocia con efectos benéficos sobre la obesidad. Se ha visto que
una dieta con alto consumo de fibra, favorece a tener menor porcentaje de grasa
corporal comparado con personas que llevan una dieta baja en fibra, este efecto
es atribuido a la baja densidad energética, aumento en el volumen del bolo

alimenticio y mayor tiempo de transito de los alimentos '°. Ademas, su consumo se



ha asociado con efectos benéficos o protectores contra patologias como la
hipertension, diabetes mellitus tipo 2 y dislipidemias 2. El consumo de fibra se
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relaciona con la prevencion de la diabetes En algunos estudios

epidemioldgicos, se ha establecido que hay relacion protectora entre el consumo

de fibra dietética y la presencia de diabetes "®'8.

En un estudio reciente, de nuestro grupo de trabajo, se evalu6 el efecto del
consumo de HF en ratas Wistar con dieta obesogénica, observando que la
inclusion de HF esta relacionada con la disminucion de la concentracién de
colesterol y triglicéridos asi como del perfil glucémico en sangre durante la

restriccion de alimento (9h alimento/15h ayuno) ™.

Considerando lo anterior, se pretende encontrar la relacion que existe entre el
consumo de HF y una dieta hiperenergética en ratas Wistar macho alimentadas
con una dieta alta en fructosa y manteca de cerdo. De igual forma, estamos
interesados en determinar si la HF tiene un papel en la progresién de diabetes

mellitus tipo 2 inducida con STZ.

En este sentido, es importante llevar a cabo la presente investigacion, para
ampliar el conocimiento que se tiene sobre los efectos de la HF e incentivar su
consumo en la dieta de mas poblacion mexicana para aprovechar los beneficios
con los que se relaciona su ingesta, principalmente el de la interaccion de la fibra

dietética y/o fitoquimicos con enfermedades crénicas no trasmisibles.



[l ANTECEDENTES.

2.1 Obesidad

La obesidad genera problemas de salud a nivel mundial, de acuerdo con la OMS,
desde 1975, la obesidad se ha triplicado en todo el mundo y se ha determinado
gue cada afo mueren, al menos 2.8 millones de personas a causa del sobrepeso
y obesidad 3. A su vez, se ha considerado un factor de riesgo para diversas
patologias cronicas como sindrome metabdlico, resistencia a la insulina, diabetes,
hipertensién, aterosclerosis, dislipidemias y diferentes formas de cancer 2. En
México, una de las patologias mas relacionada con la obesidad es la diabetes

mellitus tipo 2.

2.2 Diabetes

La diabetes es un patologia ascendente en salud publica, con afecciones a
nivel mundial, relacionada con alto riesgo de complicaciones micro-
macrovasculares graves como: ceguera, infarto al miocardio, insuficiencia
renal, amputacion de miembros inferiores y accidente cerebrovascular *°.
Actualmente, en México es la 2da causa de muerte en adultos y de acuerdo
con la OMS, para el 2030 sera la 7ma. causa de mortalidad a nivel mundial
2720 pPgara prevenir y disminuir. los riesgos asociados a la obesidad y la
diabetes tipo 2, se sugiere tener un estilo de vida saludable con inclusion de

hojas verdes en la dieta.

2.3 Propiedades, consumo y calidad nutricia del frijol.
El frijol corresponde al grupo de las leguminosas y es una de las mas consumidas

a nivel mundial, distribuyéndose en los 5 continentes 2'.

México se ha reconocido como el mas probable centro del origen del frijol.
Taxondmicamente, el frijol corresponde a la especie del género Phaseolus. Su
nombre completo es Phaseolus Vulgaris L; asignada por Linneo en 1553, al
género Phaseoleae, subfamilia Papilionaidea, familia Leguminosae y al orden

Rosales %2.



La planta pertenece a la familia fabaceae, la vaina se caracteriza por ser
suavemente curvada y dehiscente, de color verde; y las semillas pueden ser
ovaladas o redondas y de diferente coloracién dependiendo la variedad, ademas

presenta hojas trifoliadas con una longitud de 6-15cm y ancho de 3-11cm *°.

Nutricionalmente, la semilla que es la que se aprovecha principalmente para el
consumo humano, se caracteriza por tener un aporte considerable de proteina (14
- 33%) contiene aminoacidos como lisina, fenilalanina y tirosina, siendo deficiente

2122 Entre los micronutrimentos

en metionina y cisteina, ademas en grasa
presentes en la semilla del frijol, se encuentran calcio, hierro, magnesio, fosforo y
zinc ?2. Ademas posee diversos compuestos fitoquimicos < que tienen efecto
benéfico para la salud, en el frijol se encuentran la fibra (conformada por pectinas,
pentosanos, hemicelulosa, celulosa y lignina) y compuestos fendlicos, acido fitico,
inhibidores de tripsina, taninos y lectinas %*?%. A.los compuestos fendlicos, se les
atribuyen propiedades antioxidantes que son capaces de reducir el riesgo de
cancer, enfermedades del corazén, diabetes, enfermedades cronicas

degenerativas y asi como actividad antibacteriana, antiviral y antiinflamatoria *.

Respecto a la fibra, que es uno de los componentes mayoritarios del frijol, se
relaciona con disminucién en los niveles de colesterol y de lipidos en sangre,
también se asocia con_la regulacion de mecanismos que regulan el apetito,
favoreciendo su disminucién, debido posiblemente a los acidos grasos de cadena
corta intestinales, producto de la fermentacion de la fibra, los cuales inhiben la
sintesis de ghrelina e incrementan la secrecion de neuropéptidos, actuando como
ligandos y modulando la activacion de receptores (GRP41 y GRP43) que
participan--en la sefializacion y aumento en la liberacion de neuropétidos
anorexigénicos (colecistocinina o CCK, péptido tirosina tirosina o PYY y péptido

similar a glucagén-1 o GLP-1) 2.

Por sus propiedades, el frijol es considerado un alimento funcional. Entre sus
beneficios, promueve la regulacion de la digestion de hidratos de carbono ya que
bloquea la actividad de la alfa-glucosidasa, enzima que se localiza en el epitelio
del intestino delgado y que es responsable de la degradacion de los carbohidratos



a monosacaridos, al reducir su actividad se reducen los niveles de glucosa
postprandial en sangre ">?*. El ejote o vaina del frijol, es una hortaliza importante
para paises como Estados Unidos, Turquia, México, Brasil y Chile. La vaina fresca
o ejote no se consume en cantidades similares en nuestro pais como lo hace la
semilla. Se sabe que es un alimento que aporta proteinas, hidratos de carbono,
fibra, calcio y algunas vitaminas. Se le atribuyen propiedades porque es bajo en
energia y podria favorecer la disminucion de sobrepeso y obesidad. Un estudio
realizado con frijol ejotero, en México, determind que la vaina como alimento, es
de importancia nutracéutica por la fibra dietética que contiene, ya que con un
consumo de 25-30g/dia, se reduce la predisposicion a enfermedades cronicas no
trasmisibles %°. Un estudio publicado en el 2017 reporté que el uso de extracto de
vainas de Phaseolus vulgaris en ratas con diabetes inducida por STZ, disminuyé
los niveles de glucosa (2 veces menor en relacion al grupo control con diabetes),
colesterol (2 veces menor en relacion al grupo control) y triglicéridos (2 veces

menor en relacion al grupo control) en sangre. %°.

2.3.1 Hoja de frijol

En diversas zonas del pais, principalmente en estados con presencia de grupos
étnicos como el Estado de México, Chihuahua, San Luis Potosi, Oaxaca, Puebla,
Chiapas y Tabasco, se tiene referencia de que las personas consumen
habitualmente “quelites” u hojas tiernas de plantas comestibles, se sabe que se
consumen las HF como cogollitos de frijol '"'?. Las HF se consumen en ensalada,
cocidas, guisadas, en puré o molidas como condimento para otros alimentos .
Sin embargo la mayor parte de HF se utiliza como forraje, cuando se elabora a
partir de leguminosas en comparacién con otros granos, se ha asociado con una

mejor calidad nutrimental como alimento de ganado .



Figura 1 Hoja de frijol Phaseolus vulgaris, variedad flor de mayo Eugenia, Campus experimental
Amazcala, FCN, UAQ , 2018.

2.3.1.1 Componentes de la hoja de frijol.

Existe poca informacion sobre la calidad nutricia de la HF en nuestro pais y el
mundo. En 2012 en un estudio en Phaseolus vulgaris, variedad Pinto Villa, se
realizé el analisis quimico proximal de la composicion de la HF, mediante analisis
enzimatico-gravimétrico. Los componentes encontrados fueron materia seca (94 +
0.003 %), ceniza (15.1 £ 0.02 %), fibra cruda (38.3 £ 0.8 %), extracto etéreo (2.9
0.05 %), proteina (24.5 + 0.2 %) y hierro (2.747 mg/100g). Estos datos sugieren
que la hoja es una fuente importante de proteina y fibra '>. Ademas, considerando
el alto contenido de hierro presente en la hoja, se evalu6 su biodisponibilidad en
ratas Wistar con anemia por deficiencia de hierro, y se determiné que la inclusién
de 10% de HF tiene un efecto antianémico generando recuperacion de la
hemoglobina en un 118%, glébulos rojos (24%), globulos blancos (80%) vy

granulocitos (24%) %.

Ademas, se evalud la presencia de compuestos fitoquimicos y compuestos
antinutricios en la HF y encontraron taninos (3.0£0.4 mg eq (+) Cat/g) fitatos
(39.281£2.98 mg Ac. fitico/g) e inhibidores de proteasas (2.14+0.32 Ul/mg de
proteina) que interfieren con la accidon de enzimas para la absorcion de proteinas y
absorcion de aminoacidos %2,

Tabla 1 Calidad nutricia de la HF variedad Pinto Villa *2.

Parametro Valor encontrado (%)
Materia seca 94.0 £ 0.00
Proteina cruda 24.5+£0.20
Extracto etéreo 2.9+0.05
Fibra 38.3+0.80




Carbohidratos 19.2+0.43
Cenizas 15.1 £ 0.02
Minerales (mg/100g)
Hierro | 2.74
Compuestos fendlicos (mg AG/g HFL)
Fenoles totales 579.60 + 31
Fenoles solubles 474.20 +26
Componentes antinutricios (mg/100g)
Taninos 300 +48
Antocianinas -_—
Flavonoides -—
Fitatos 3928 + 298
Lectinas ND
Inhibidores de 214 + 32
proteasas

Por otro lado, nosotros realizamos un estudio para evaluar el efecto del consumo
de HF Phaseolus vulgaris, variedad Eugenia en ratas con dieta obesogénica.
Como parte del mismo se determind la composicion de macronutrimentos y
presencia de minerales, encontrando mayor contenido de fibra y menor de
proteina en comparacion con la variedad Pinto villa .

Tabla 2 Calidad nutricia de la HF variedad Eugenia *°.

Parw (%)
Humedad 6.36 £ 0.15
Proteina 14.20 £ 0.65
Cenizas 14.45+2.75
Fibra Cruda 4856 + 0.5
Minerales (mg/100g)
Calcio 1918.06
Magnesio 458.36
Potasio 2990.74
Sodio 279.73
Hierro 1.16

2.3.1.2 Compuestos antinutricios, fitoquimicos y fibra en el frijol.
Los compuestos antinutricios son los que generan afectacion en el valor nutricional
de un alimento, los que han sido encontrados en el frijol (taninos, fitatos e

inhibidores de proteasas), se asocian con retardo del crecimiento, hipertrofia



pancreatica, disminucion en la digestion de proteinas y absorcion de minerales asi
como dafio intestinal **%°. Los compuestos fitoquimicos de mayor importancia que
se encuentran en el frijol son los compuestos fendlicos, que estan relacionados
con actividad antioxidante ?*. Por otro lado se ha identificado a la fibra como uno
de los componentes bioactivos mayoritarios del frijol, teniendo efecto
hipocolesterolémico (10% del colesterol en sangre) y disminuyendo la sintesis
hepatica de colesterol %.

Respecto a la HF, se ha reportado que al igual que la semilla, es una fuente
importante de proteina y fibra, con presencia de compuestos fendlicos, taninos,

fitatos e inhibidores de proteasas ™.

2.3.1.3 Minerales en la HF.
Entre los minerales encontrados en la caracterizacion nutricia de la HF se
encuentran el calcio, magnesio, potasio, hierro 'y sodio; los cuales participan en

diversas funciones del organismo '°.

El calcio participa en la formacion y
estructura de huesos y dientes, activacion de enzimas y contraccién muscular.
Al magnesio se le relaciona en la replicacion de ADN vy sintesis de ARN; el
potasio favorece la conduccion nerviosa y contraccion del musculo esquelético
y liso. Por su parte el sodio mantiene el control del volumen extracelular y
presidon osmotica; mientras que el hierro forma parte de la hemoglobina,
mioglobina y citocromos, participando en el trasporte de oxigeno y formacion

de colageno *.

2.4 Fibra
El término de fibra dietética, se utilizd por primera vez en 1953, sin embargo antes
de esto, ya se habia observado el efecto anti-estrefiimiento por el consumo de
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alimentos altos en fibra 3'. Por otro lado, Burkitt D, en 1973 realizé algunos

estudios epidemioldgicos, donde encontrd relacion entre la alimentacidon baja en

fibra y la presencia de enfermedades como la obesidad % .

La fibra dietética, esta presente en alimentos de origen vegetal y se conforma por

polisacaridos y lignina, que no se pueden digerir por las enzimas presentes en el



tracto gastrointestinal humano, pero puede fermentarse de manera parcial o total
en el colon 32 Diversos estudios han sefialado que existe relacion entre el
consumo de fibra dietética y la disminucion en enfermedades cronicas no
trasmisibles como dislipidemias, diabetes y obesidad *. Fisioldgicamente, la
ingesta de fibra dietética, tiene efectos en el tracto digestivo desde la boca hasta el
ano 3!, Estos efectos pueden variar por el tipo de fibra que se consume, el estado
general de salud de cada persona, los habitos alimenticios y la interaccion entre

alimentos *'.

2.4.1 Clasificacién de la fibra.

De acuerdo a su origen, se clasifica a la fibra dietética, en tres grupos: a)
polisacaridos estructurales como la celulosa, hemicelulosa y algunas pectinas; b)
no polisacaridos estructurales, principalmente la lignina; y c¢) las gomas y

mucilagos 83",

2.4.1.2 Fibra soluble.

La fibra dietética soluble, puede ser fermentada en su totalidad y es aquella que
tiene la capacidad de formar geles en contacto con el agua, comprendiendo las
gomas, mucilagos, pectinas, ~almidon resistente, hemicelulosas, galacto-

oligosacaridos, inulina y fructo-oligosacaridos '8,

Entre los alimentos que
contienen fibra soluble se encuentran los frijoles secos, avena, cebada, algunas

frutas y vegetales *°.

Este tipo de fibra forma un complejo con los acidos biliares, generando menor
absorcion de colesterol en la dieta debido a la disminucion en la absorcion de
grasa, ademas al ser soluble en agua forma geles que retardan el vaciamiento

gastrico, lo que permite regular la absorcion de nutrimentos 2.

2.4.1.3 Fibra insoluble.

La principal fuente de fibra insoluble proviene de verduras y cereales como el trigo
y el maiz %. Es aquella que es fermentada de manera parcial por la microbiota del
colon, son la celulosa, hemicelulosa y lignina principalmente 3. Este tipo de fibra

se caracteriza por incrementar el volumen del contenido fecal, disminuir el tiempo



del transito intestinal y tener efecto laxante, caracteristicas que reducen la

absorcién de lipidos a partir de la dieta '®23,

2.4.1.4 Fibra detergente neutra.

La fibra detergente neutra, proporciona una estimacién mas precisa de la cantidad
de fibra de la pared celular de los vegetales y puede medir la cantidad combinada
de la celulosa, hemicelulosa, lignina, cutina y silice. Este método da una
estimacion de la cantidad de fibra insoluble (celulosa, hemicelulosa y lignina) . A
la fibra insoluble se la ha relacionado con la capacidad de los alimentos a ocupar
un determinado volumen en el tracto gastrointestinal, es decir, se asocia con el

llenado fisico o con la capacidad de consumo de materia seca *’.

2.4.1.5 Fibra detergente acida.

Puede definirse como una cuantificacion de la celulosa, lignina, cutina y silice, esta
parte se relaciona de forma negativa con la digestibilidad de los alimentos y su
aporte de energia. El contenido de este tipo de fibra en los alimentos se utiliza
para estimar la cantidad de energia de los mismos. Tomando en cuenta la
cantidad de este tipo de fibra, se pueden determinan los contenidos de lignina y
37

silice Esta determinacion estima la cantidad de celulosa y lignina y por

diferencia la hemicelulosa siendo clasificada como fibra insoluble *.

2.5.1 Efectos benéficos de la fibra en obesidad.

Las personas que tienen mayor consumo de fibra en su dieta, tienen menor peso
en comparacién con las personas que llevan una dieta baja en fibra, esto
relacionado ‘a la baja densidad energética de los alimentos y aumento en el
volumen y transito intestinal. Se ha determinado que el consumo alto de fibra en la
dieta, puede ayudar a disminuir el riesgo de presentar obesidad hasta en un 30%
16 Alincrementar las veces en gue se mastica cada bocado, se encienden senales
a nivel cefalico y gastrico, generando saciedad . Por otro lado, el aumento de
viscosidad que produce la fibra soluble dentro del tubo digestivo es responsable
de generar saciedad por el aumento en el volumen y tiempo de transito #'®. Se ha
encontrado que el consumo de fibra soluble, disminuye los niveles séricos de

colesterol y triglicéridos "”.



2.5.2 Efectos benéficos de la fibra en diabetes mellitus tipo 2.

Se ha asociado el consumo de fibra con la prevencion de la diabetes . En
algunos estudios epidemioldgicos, se ha establecido que hay relacion
protectora entre el consumo de fibra dietética y la presencia de diabetes, asi
como la disminucién de los niveles de glucemia en sangre, esto es

independiente a otros factores de la dieta. '®"8.

La forma en que participa la fibra dietética para disminuir los niveles de glucosa
en la sangre y prevenir alteraciones en la secrecion de insulina, puede ser
asociado al aumento en el tiempo de vaciado gastrico, por la viscosidad de la
fibra soluble y la absorcion de agua, a su vez por retardar la absorcion de
hidratos de carbono en el intestino delgado, lo que facilita la secrecion

adecuada de insulina y la sensibilidad a la misma '°.

2.5.3 Efectos negativos del consumo excesivo de fibra dietética.

Si bien es importante consumir diariamente fibra para mantener el estado de salud
optimo, sin embargo no significa que el consumo abundante o indiscriminado siga
teniendo beneficios en la salud '®. La.ingesta diaria de fibra es de 25- 28 g, donde
el 80% debe ser fibra insoluble y el 20% soluble (USDA, 2016) o bien, los adultos
deben consumir 25-35 g por dia, tanto soluble como insoluble, para mejorar el
control de glucosa e insulina (ADA). Ademas, la proporcion insoluble/soluble debe
ser 3/1 %4° Es importante recordar que aproximadamente 25% de la fibra que se

encuentra en los alimentos es soluble y el resto insoluble "’.

Se sabe que una alimentacién alta en fibra contiene menor cantidad de energia lo
que no es. recomendable para nifios en crecimiento y adultos mayores con
dificultades para alimentarse '®. Ademas, dietas altas en fibra han mostrado que
incrementan la excrecion de nitrégeno fecal y disminuyen la digestibilidad de
nitrégeno dietario en humanos y en animales de laboratorio > por lo que la fuente
y cantidad de fibra en la dieta puede afectar de manera negativa la utilizacién de
proteinas, ya que puede reducir la actividad intestinal de las enzimas digestivas y
la absorcién de nitrégeno proveniente de este tipo de biomoléculas *. Por otro
lado, se ha encontrado que la fibra parcialmente fermentable (fitatos, oxalatos y



otros) forma complejos con algunos minerales como hierro, calcio, magnesio y
zinc, disminuyendo asi la absorcién de los mismos en el intestino delgado 2. Sin
embargo, algunos minerales pueden absorberse en el colén, una vez que son
liberados de la matriz indigerible **. Una dieta rica en fibra puede ser un factor de
riesgo de deficiencia de hierro en sangre por la presencia de fitatos y oxalatos que
impiden la absorcion, lo que ocasiona que del hierro presente en los vegetales tan
solo el 5% aproximadamente sea biodisponible "*'®. El contenido total de hierro en
hojas de frijol es en promedio diez veces mayor que el del grano de frijol ™ por lo
que es posible que el consumo de HF permita mantener el balance de hierro a

nivel corporal que es controlado por los enterocitos en el duodeno .

2.6 Acidos grasos de cadena corta a partir de la fibra dietética.

Los efectos positivos del consumo adecuado de fibra dietética, son asociados a la
actividad directa que tiene la fibra o a los productos de su fermentacion. Al llegar la
fibra soluble al colon, sufre un proceso de fermentacion por las bacterias alli
presentes, produciéndose acidos grasos de cadena corta (AGCC) acetato,

propionato, butirato *'.

El acetato es el AGCC que se produce en mayor proporcion, se utiliza como
sustrato para la sintesis de colesterol hepatico y lipogénesis. El propionato puede
disminuir la sintesis de colesterol al bloquear la enzima HMG-CoA reductasa
iniciadora para su sintesis. Tanto acetato como propionato son utilizados como
sustratos, metabolizandose en el higado, produciendo energia *. Por su parte, el
butirato es utilizado por las células del epitelio intestinal colénico como principal

fuente de energia *.

Se ha demostrado que el butirato tiene efectos
anticancerigenos, disminuye la inflamacion y ayuda a la regulacion del estrés

oxidativo *3.
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Figura 2 Representacion de la estructura quimica de los principales AGCC*,

Se ha reportado que los AGCC, producto de la fermentacion tienen efecto en la
disminucién del apetito y por consecuencia en la ingesta de alimentos; ademas
modulan receptores que intervienen en la regulacion del apetito. Se sabe que los
AGCC activan receptores de acidos grasos libres .conocidos como GPR43 vy
GPR41, donde GRP43 se une a acetato y propionato, mientras que GPR41 se une
a propionato y butirato principalmente. Esta activacion promueve las cascadas de

sefializacién para aumentar la expresion de PPY y GLP-1234°,

2.7 Modificaciones en la dieta.

Estudios previos han demostrado que la alimentacion de ratas con una dieta
con un alto contenido de hidratos de carbono y particularmente de fructosa
(DRF) induce un estado compatible con el sindrome metabdlico (SM),
mostrando hipertension, dislipidemia, hiperinsulinemia y tolerancia a la glucosa
alterada *°. Actualmente se acepta que el estrés oxidativo podria jugar un papel
importante en la fisiopatologia del SM. La hiperglucemia promueve el estrés
oxidativo -y 'la generacion de especies reactivas del oxigeno (ROS). La
acumulacion excesiva de triglicéridos induce la generacion de radicales libres y
favorece dafios oxidativos en el tejido adiposo. Este estado de mayor
produccion de especies oxidantes, se halla acompafado por una disminucion
de los niveles de sustancias antioxidantes enddégenas de igual forma de los
provenientes de la dieta como son ésteres de retinilo, vitamina C, vitamina E y

varios carotenoides “°.



Otra caracteristica de las dietas hiperenergéticas o altas en grasa e hidratos de
carbono es que tienen una densidad energética mayor. La densidad energética
representa el contenido calérico de los alimentos, y se expresa en unidades de
peso o volumen. Siendo los lipidos el grupo de macronutrimentos que mas
energia aportan, los alimentos con grasa son los de mayor densidad
energética, dependiendo de la proporcién de lipidos en comparacion con los
demas componentes nutricios del alimento, se ha observado que los lipidos
presentan menor capacidad de saciedad y mejor sabor, favoreciendo laingesta

de mayor energia *’.

2.7.1 Fructosa en la dieta.

La fructosa es un edulcorante natural, su uso comenzé a ser mas popular al
observar que presenta un bajo indice glicémico en comparacion con la glucosa
y ademas no requiere de la insulina para ser captada por las células, motivo
por el cual se pensd que era una opcidon adecuada para sustituir el azucar de
mesa *®. Su uso incrementé de manera considerable y al estudiar sus efectos
en metabolismo, se determind como un factor de riesgo para el desarrollo de
patologias como obesidad y diabetes *®*°. La fructosa, puede formar moléculas
como el gliceraldehido y la dihidroxicetona fosfato, que entran a la via de la
gluconeogénesis, aumentando la cantidad de glucosa disponible 'y
favoreciendo su aumento extracelular; asi como incremento de dihidroxicetona
fosfato y glicerol que participan en la lipogénesis, favoreciendo el incremento

de lipidos *°.

OH ‘CHz OH
Betafructosa

Figura 3 Estructura de la fructosa °'.



2.7.2 Ingesta elevada de lipidos en la dieta.

Los acidos grasos pertenecen al grupo de lipidos que nutricionalmente se
considera un macronutriente y el que aporta mayor cantidad de energia, 9
Kcallg %2 Ademas de aportar energia, desempefian multiples funciones, entre
ellas: forman parte de las células dando estructura a la bicapa lipidica de la

membrana celular y son precursores de hormonas 2.

Consumir lipidos en cantidades elevadas esta relacionado con el aumento de
peso, cantidad de grasa corporal y niveles de lipidos en sangre, el aumento de
lipidos sanguineos se asocia con mayor riesgo de enfermedades
cardiovasculares. Especificamente hablando de los acidos grasos saturados,
SuU consumo excesivo genera aumento en colesterol y aumenta el riesgo de

presentar sobrepeso u obesidad, higado graso y resistencia a la insulina *.

2.8 Uso de STZ como inductor de diabetes tipo 2.
La STZ es un antibioético que deriva del -hongo Streptomyces achromogenes y es

% Ademas ha sido administrado en diversos

usado como antineoplasico
experimentos para la induccion de diabetes tipo | y tipo Il en animales de
laboratorio, principalmente ratones y ratas *°. EI mecanismo por el cual actia es
por accién citotéxica sobre las células uniéndose a los receptores de glucosa (por
su similitud quimica con este monosacarido) GLUT 2, los cuales se expresan en
mayor medida en los islotes pancreaticos, en menor cantidad en higado y rifiones.
Al provocarla muerte de las células beta del pancreas, en funcion de la dosis de
STZ administrada, disminuye la secrecion de insulina y por consecuencia se
observa hiperglucemia sostenida **°°. Estudios previos reportan que se puede
inducir diabetes tipo Il con este farmaco de tres maneras: 1) con una dosis Unica
de una concentracion elevada de STZ al nacimiento del animal, lo cual produce
diabetes tipo Il en la etapa adulta; 2) combinando la administracion de
nicotinamida con STZ; y 3) con dosis leves de STZ y una dieta alta en grasa y

azlcares °°,
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Figura 4 Estructura quimica de STZ”'.

2.9 Fisiologia del aparato digestivo.
El tracto gastrointestinal (TGI) estd conformado principalmente por cavidad oral,

faringe, eséfago, estémago, intestino delgado, colon, recto y ano %°’

. La principal
funcién del TGl es la digestion y absorcién de nutrimentos, ademas tiene una
funcién de barrera y produccion de moléculas al estar en contacto directo con los

microorganismos de la microbiota °'.

El estbmago y colon almacenan la comida ingerida conocida como quimo, el
intestino delgado se encarga de la digestién y absorcion de nutrimentos, mientras
que en el colon se reabsorbe agua y minerales °'. Las diferentes regiones del TGI
se separan por esfinteres (estructuras musculares) aislando una region de otra y
previniendo el reflujo ®'. Lo que permite el avance del bolo alimenticio por el TGl
es un movimiento controlado conocido como peristaltismo . El TGl se conforma
de diversas capas (mucosa, submucosa, mucosa muscular y serosa), en la capa
mas interna de la mucosa (epitelio) se lleva a cabo la digestion y absorcién de
nutrimentos donde tienen lugar los procesos secretorios, digestivos y de absorcion
€0 El epitelio tiene una gran superficie de absorcién por los pliegues en la mucosa,
en conjunto con las microvellosidades intestinales y la membrana de los
enterocitos %, La digestion comienza en la boca, las glandulas salivales expulsan
amilasa salival y lipasa salival, que degradan almiddn y lipidos en moléculas mas
sencillos. En el estbmago comienza la degradacion de proteinas con la pepsina,
en el duodeno se liberan acidos biliares y diversos tipos de enzimas que permiten
que continue la digestion de nutrimentos, mientras que en yeyuno e ileon se
producen lactasa, maltasa y diferentes peptidasas, que permiten continuar con la
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fermentable, asi como una porcion de proteinas son fermentadas en el colon,

produciendo AGCC, hidrégeno, diéxido de carbono y metano .

2.10 Microbiota y obesidad.

Diversos estudios sobre microbiota intestinal, estdn enfocados en su posible
accion sobre el metabolismo energético, considerando que cambios en. la
microbiota pueden tener efectos relacionados con patologias tales como la
obesidad °®.La microbiota intestinal humana se conforma de alrededor de 3000-10
000 especies de bacterias, existen dos filos predominantes que conforman cerca
del 90% del total, estos son bacterias firmicutes y bacteroidetes, estos mismos

filos son predominantes en ratas de acuerdo estudios previos “*¢°

, lo que permite
estudiar los cambios en la microbiota y sus posibles efectos sobre el metabolismo
energético y las patologias relacionadas con este, como la obesidad . Los
firmicutes son bacterias Gram positivas de. mas de 200 géneros y los
bacteroidetes son Gram negativas conformadas por alrededor de 20 géneros .
La microbiota intestinal se ve modificada por el ambiente del huésped, donde se
ubica la dieta, diversos estudios reportan que, animales con dieta alta en grasa u
obesos genéticamente, tienen la cantidad de firmicutes y bacteroidetes alterados,
lo que se relaciona con incremento de enzimas y degradacion de polisacaridos
que producen AGCC, el butirato se produce principalmente a partir de firmicutes,
mientras que acetato y propionato lo producen bacterias que pertenecen a los

bacteroidetes %%,

Para tratar los cambios en la microbiota se sugiere la estimulacion selectiva de
especies _bacterianas, por medio de administraciéon de prebidticos (polisacaridos

insolubles) o la administracion de probiéticos (bacterias vivas) 2.



[ll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Se sabe que actualmente la cantidad de personas a nivel mundial que presentan
sobrepeso y obesidad va en aumento, siendo un problema de dimensién mundial.
La presencia de esta patologia, se asocia con un estilo de vida no saludable, en
donde se incluyen factores como disminucion de la actividad fisica, dietas altas en
energia que se caracterizan por tener cantidades elevadas de azucar y grasa,
consumo de tabaco y alteracion en las horas de suefio. Se ha determinado que la
obesidad es un factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades crénicas no
trasmisibles como dislipidemias, hipertension y diabetes tipo 2, siendo esta una de

las principales causas de muerte a nivel mundial.

Entre las recomendaciones para tener un estilo de vida saludable, se aconseja
llevar una dieta correcta que promueva el mantenimiento del peso normal,
considerando la distribucién de grasa corporal. Considerando como dieta correcta
a la dieta que es completa, variada, equilibrada, suficiente e inocua. En este
sentido se incluye el consumo adecuado de compuestos bioactivos vegetales,

entre ellos la fibra dietética a partir de frutas, verduras y cereales integrales.

En México uno de los alimentos mas producidos y consumidos es el frijol, se sabe
que la semilla de frijol y la vaina ejotera son alimentos altos en fibra y existe un
estudio sobre la composicién de la HF, mostrando un contenido cercano al 40% de
fibra. EI consumo de HF en México, como cogollitos de frijol o quelites, esta
localizado en ciertas zonas del pais. Este trabajo puede dar pauta a una mayor
distribucion de este alimento en la dieta habitual del mexicano. Ya que ademas de

posiblemente proveer beneficios a la salud, es de facil acceso y bajo costo.

Al determinar el contenido nutricio de la HF y relacionarlo con su efecto benéfico
sobre los perfiles lipidico y glicémico en sangre, asi como con otros parametros
relacionados al estado general de salud en animales como son obesidad y/o
diabetes, se puede plantear una mayor incorporacion de la HF en la alimentacion

de la poblaciéon Mexicana.



IV. JUSTIFICACION
Para ampliar el conocimiento del papel que tiene el consumo de alimentos como la
HF, en el desarrollo de la obesidad o la progresion hacia diabetes, nosotros
determinaremos la relacion que existe entre el consumo de HF de Phaseolus
vulgaris y dieta obesogénica (dieta alta en fructosa y manteca de cerdo) o en
diabetes mellitus tipo 2 inducida, sobre los perfiles lipidico y glicémico, en ratas

Wistar con alimentacion ad libitum.

En México se consume principalmente la semilla y en menor medida la vaina
fresca o frijol ejotero, sin embargo, no se acostumbra el consumo de la HF en la
dieta habitual del mexicano, consumiéndose por parte de grupos étnicos en forma
de quelites, ya sea cruda o cocida. En un estudio previo que se realiz6 para
conocer la composicion de la HF, se determiné la cantidad de macro y
micronutrimentos, encontrando la presencia de compuestos fitoquimicos, entre

ellos un alto contenido de fibra dietética.

En este sentido, es importante llevar a cabo la presente investigacién, ya que se
puede sugerir la introduccién en la dieta la HF para aprovechar los beneficios con
los que se relaciona su ingesta, con enfermedades cronicas no trasmisibles

actuando sobre los perfiles lipidico y glicémico.



V. HIPOTESIS
El consumo de hoja de frijol (Phaseolus vulgaris) en ratas Wistar macho, con dieta
alta en hidratos de carbono y grasa o con induccion de diabetes mellitus, modifica
la composicion corporal disminuyendo la grasa visceral asi como a los perfiles

lipidico y glicémico en sangre.
VI. OBJETIVOS

6.1 Objetivo general
Evaluar el efecto en la composicion corporal y perfiles lipidico y glicémico con el
consumo sostenido de hoja de frijol (Phaseolus vulgaris L) en ratas Wistar macho

con dieta alta en hidratos de carbono y grasa o induccién de diabetes mellitus.

6.2 Objetivos especificos
» Caracterizacién bromatologica de la HF Phaseolus vulgaris L.
« Comparar la composicion corporal y los perfiles lipidico y glicémico en
relacién al consumo de HF al alimentar a los animales con una dieta

hiperenergética o al inducir diabetes tipo 2.



VII. MATERIALES Y METODOS

7.1 Caracteristicas de la HF.

La planta de frijol Phaseolus vulgaris L. variedad Eugenia se obtuvo por sembradio
en campo abierto en el campus experimental Amazcala (FCN, UAQ) en junio del
2019 en colaboracién con el Dr. Candelario Mondragon Jacobo. Posterior a su
cosecha, se seleccionaron las hojas verdes (6-15 cm longitud y 3-11 cm de
ancho), se lavaron con agua corriente, se ventilaron por 24 h y se secaron en
horno de conveccién a 45°C hasta peso constante. La HF seca se molid y crib6 a
0.2 mm (molino Thomas-Wiley modelo 4). El polvo de HF se incorpord en la dieta
de los grupos experimentales y se realizdé con ella el analisis quimico proximal
(apoyo QA Aurora Jauregui, laboratorio Nutricion Animal a cargo del Dr.
Konisgmar Escobar Garcia, FCN, UAQ).

7.2 Caracterizacion bromatolégica de la HF.

La HF se analizé siguiendo las técnicas descritas en el manual de Hernandez
Martinez et al., 2000 con las adaptaciones pertinentes. La humedad se determiné
por estufa de secado; las cenizas por calcinacion (AOAC 942.05); la proteina por
el método de nitrégeno total macro-Kjeldahl (AOAC 2001); los lipidos por el
método de extracto etéreo (AOAC 920.39). La fibra dietética total se determind por
un método enzimatico utilizando un kit (Total Dietary Fiber Assay Kit, Sigma-
Aldrich) con las modificaciones reportadas por Heredia Ortega et al., 2014; la fibra
detergente acida, la fibra detergente neutra y la fibra cruda, asi como las demas
determinaciones se realizaron con las técnicas establecidas en el laboratorio de
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nutricién animal ®*, en apoyo de la QA Aurora Jauregui y en colaboracion del Dr.

Konisgmar Escobar Garcia.

7.3 Disefo experimental animal.

Los grupos experimentales se formaron con 11 ratas Wistar macho de 6 semanas
de edad, peso aproximado de 150-180 g (Bioterio INB-UNAM Campus Juriquilla,
Qro). Los animales se alojaron en jaulas estandar (27 X 37 X 15 cm) con cama
sanitaria de viruta estéril y bajo condiciones controladas de temperatura (22 +
2°C), humedad relativa (60 £ 5 %) y un ciclo de 12 h de luz/oscuridad con alimento



y agua ad libitum (acorde a las indicaciones sefaladas por la NOM-062-ZOO-
1999), con limpieza de las jaulas cada tercer dia.

Los animales se distribuyeron en seis grupos de manera aleatoria. Los grupos
experimentales fueron: control (C), control + HF (CHF), dieta hiperenergética (H),
dieta hiperenergética + HF (HHF), con diabetes (D) y con diabetes + HF (DHF).

Este trabajo se realiz6 en dos secciones, 6 y 14 semanas (bloque 1.y 2,
respectivamente) y se planted escalar a 21 semanas (n=3), sin embargo para fines
practicos, los datos que aqui se reflejan son los del bloque 1y 2 (n=11). En el
bloque 1, se colocaron los animales en cajas metabdlicas para cuantificar el
alimento consumido, la cantidad de agua ingerida, la produccién de heces y orina
de 24 h.

La diabetes se indujo con la combinacion de . dieta hiperenergética (H) y la
administracién, a la 3er semana de consumir H, de una dosis unica de STZ (40
mg/kg) via intraperitoneal. El grupo con diabetes (D) se conformé por los animales
que presentaron glucosa en sangre mayor-a 200 mg/dl a la semana después de la

administraciéon del farmaco.

7.4 Diseno de dietas para los animales experimentales.

El alimento base en las dietas fue Rodent Lab Chow 5001 (alimento recomendado
para roedores, formulado para su nutricién durante el ciclo de vida, su férmula de
nutricion constante ayuda a reducir las variaciones nutricionales, teniendo un
aporte energético de 3.36 Kcal/g (proteina 28.5%, grasa 13.5% e hidratos de
carbono 58%). Las dietas con HF (CHF, HHF y DHF) se prepararon adicionando
10% de polvo de HF al alimento molido. El caseinato de calcio se adicioné para
cubrir los requerimientos de proteina de acuerdo con lo indicado en el etiquetado
del alimento base comercial (Rodent Lab Chow 5001). Previo a comenzar con la
dieta correspondiente los animales estuvieron 1 semana en adaptacién al alimento

base en polvo.



La composicion energética y nutrimental de las dietas para cada grupo se muestra

en la siguiente tabla.

Tabla 3 Grupos experimentales y contenido nutrimental de las dietas.

Grupo Energia Proteinas (g/100g Hidratos de carbono Lipidos (g/100g Fibra (g/100g
(kcal/g) de alimento) (g/100g de alimento) de alimento) de alimento)
Control (C) 3.36 23.87 48.5 5 5.3
Control + HF 3.57 25.97 50.64 5.2 5.56
(CHF)
Dieta 4.58 21.75 43.51 21.88 3.59

hiperenergética

(H)

Dieta 4.75 22.56 46.31 22.16 3.55
hiperenergética +
HF (HHF)
Diabetes inducida 4.58 21.75 43.51 21.88 3.59
(D)
Diabetes inducida 4.75 22.56 46.31 22.16 3.55
+ HF (DHF)

7.5 Andlisis y determinaciones en animales.

a. Composicién corporal

En el primer bloque (6 semanas) se registr6 de manera semanal el peso de los
animales. La ingesta de alimento, consumo de agua, asi como excrecion de heces
y orina, se cuantificaron colocando a los animales en una caja metabdlica por 24h.
En el siguiente bloque (14 y 21 semanas) se continud con el registro del peso y

consumo-de alimento sin utilizar la caja metabdlica.

Ademas para conocer la distribucion de la grasa corporal, en la ultima semana,
previo a la eutanasia, los animales fueron analizados por resonancia magnética
(Laboratorio nacional de imagenologia por resonancia magnética, LANIREN INB-
UNAM, Campus Juriquilla, Qro), utilizando isoflurano como anestésico. Las

imagenes se analizaron con el programa ITK-SNAP versién 3.8.0.

b. Glucosa



Durante el monitoreo de los niveles de glucosa en sangre, ésta se midio previo a
la administracion de STZ y 3 dias después para corroborar el incremento en los
animales del grupo con diabetes inducida (D). Previo a la eutanasia, realizamos
una curva de tolerancia a la glucosa con administracion intraperitoneal (2g
glucosa/kg de peso), registrando al tiempo 0, 30, 60, 90 y 120 min. En el primer
bloque, no se realiz6 esta medicion al grupo DHF por las concentraciones
elevadas de glucosa en ayuno. Ademas se analizo el nivel de glucosa después de
eutanasia en suero. Durante el bloque 2 y 3 (14 y 21 semanas) se registro la
glucosa cada semana (muestra de vena caudal, glucémetro ACCU-CHEK Active),
de igual forma la curva de tolerancia y en suero post-mortem (NOM-062-ZO0O-
1999).

c. Eutanasia

Para poder realizar la eutanasia, primero se sujeté por “pinzamiento” al animal,
esto permite la exposicidén y acceso a otras areas del cuerpo. De forma breve, se
sujetdé con la mano habil un pliegue de piel del dorso de la rata, iniciando el
pinzamiento en la nuca con los dedos indice y pulgar, continuando con el resto de
la mano direccidon dorso-caudal cuidando mantener inmovilizadas las patas y
enroscada o colgando la cola (Mourelle A y col, 2013). Esta sujecidon se realizd
para colocar la cabeza (cuidando pasar las orejas) en la guillotina, después otro
colaborador descendié la navaja en un solo movimiento rapido y certero realizando
la eutanasia por decapitacion. Esta técnica es aprobada para roedores y conejos
pequenos y permitié tener las muestras libres de sustancias quimicas para no
alterar los resultados de las pruebas bioquimicas post-mortem de acuerdo con la
NOM-062-Z0O0-1999.

Posterior a la eutanasia, se colectd sangre en tubos vacutainer morado
(determinaciones hematolégicas con sangre total) y amarillo (suero y quimica
sanguinea). El suero fue obtenido por centrifugaciéon a 3000 rpm por 20 min y se

almaceno en alicuotas a -20°C hasta su analisis.



Las muestras de contenido de colon proximal se extrajeron procurando no danar
las vellosidades intestinales, se colocaron en tubos libres de nucleasas y se
congelaron en nitrégeno liquido para después almacenarse a -80°C. Los intestinos
se colocaron en una solucion de formaldehido al 10% para fijacion e inclusion en

parafina que fueron cortados (3-4 um) y colocados en laminillas hasta su analisis.

d. Perfil lipidico.

El perfil de lipidos (colesterol, triglicéridos y lipoproteinas) se determinaron en
suero posterior a la eutanasia, utilizando técnicas colorimétricas. El analisis de las
muestras de sangre se realizé con apoyo de la M en C. Mariela Camacho Barrén y
en colaboracion con la Dra. Miriam Aracely Anaya Loyola, en el laboratorio de
Nutricion Humana (FCN, UAQ).

7.6 Andlisis estadistico

Los resultados se presentaron como la media = desviacién estandar (SD). El
analisis de varianza o ANOVA se uso6 para determinar diferencias significativas
entre los grupos y se aplicod la prueba post hoc Tukey (p< 0.05). El programa
estadistico para los graficos fue GraphPad Prism 5 y SPSS Statistical Software

version 18.0.



VIIl. RESULTADOS

8.1 Composicion de la HF

Se determind la cantidad de materia seca, cenizas proteina cruda, hidratos de
carbono, fibra y extracto etéreo en la HF Phaseolus vulgaris L. variedad Eugenia,
donde se encontrd que la HF contiene proteina cruda (24.22 £ 0.18%), hidratos de
carbono (45.48 + 0.67%), fibra dietética total (24.08 £ 1.37%) y lipidos (1.33 %
0.05%).

Tabla 4 Composicion bromatolégica de la HF

Hoja de frijol Variedad Eugenia

Determinacion Cantidad (%)
Materia seca 94.31+0.24
Cenizas 12.97 £ 0.22
Proteina cruda 2422 +0.18
Hidratos de Carbono 45.48 + 0.67

Fibra cruda 9.50 £ 0.21

FDN 28.14+ 0.71

FDA 16.23 + 0.59

Fibra dietética total 24.08 +1.37

Extracto etéreo 1.33+£0.05
Se presentan los datos como las medias * SE.

8.2 Composicion. corporal y perfiles lipidico y glicémico en relacion al consumo de

hoja de frijol.

Consumo de alimento y energia en los animales.

En cuanto al consumo de alimento, los animales no mostraron diferencia
significativa entre grupos en el primer bloque de 6 semanas (S) ni en el segundo
de 14 (Figura 5a y 6a). Lo cual es similar al analizar la energia de las dietas en
funcién del consumo de los grupos experimentales, donde no hubo diferencia
entre grupos en el bloque 1y 2 (Figura 5b y 6b). En el tercer bloque (21 semanas,
Figura 7a) no se encontraron diferencias significativas en las semanas 1-12, 14,



16, 19 y 20, respectivamente, mientras que si hubo diferencias estadisticas en la
semana 13 entre C (45.66 + 3.54 g) y CHF (42.83 + 2.02 g) vs HHF (63 + 5.29 g)
donde el grupo HHF consumi6 1.37 veces mas que C y 1.46 veces mas que CHF.
En la semana 15 la diferencia estadistica fue entre H (23.75 £ 5.30g) vs C (39.5
5.76g) y CHF (38.5 + 3.5g), donde H consumi6 1.6 veces menos que C y CHF,
respectivamente. En la semana 17, H (53.75 + 1.76Q) significativamente consumid
1.96 veces mas que C (29.33 + 8.22q) y 2.98 veces que CHF (18.33 £ 0.769),
mientras que en la semana 18 H (51.25 £ 1.76g) consumio 1.87 veces mas que
CHF (27.66 £ 3.25g). En cuanto a energia (Figura 7b) en el bloque 3 no hubo
diferencia estadistica en las semanas 14, 16, 18, 19 y 20, sin embargo, si hubo
diferencia en las semana 13 donde H (261.06 + 41.78g) consumid 1.69 veces mas
energia que C (153.44 + 11.91g); mientras que HHF (299.25 £ 25.13g) mostro
1.94 veces mayor consumo de energia que C y que su control experimental CHF
(152.91 £ 7.21g). En la semana 15, relacionado posiblemente ‘a un cambio de
horario en la alimentacién el grupo H (79.8 + 17.81g) consumid 1.6 veces menos
que C (132.72 £ 19.37g) y 1.4 menos que CHF (129.36 + 11.76g). En la semana
17, los datos fueron mas congruentes y significativos a lo esperado con la dieta H
(180.6 + 5.93g), donde este grupo consumié 1.97 veces mas que C (98.56 *
27.62g) y 2.93 veces que CHF (61.6 + 2.56q).
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Figura 5. Consumo de alimento (a) y energia (b) en el bloque 1. Los datos
graficados fueron media + SD. C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta
hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + hoja de frijol. Anova de una via post
hoc Tukey, p<0.05, n= 11. Sin diferencia estadistica entre grupos.
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Figura 6. Consumo de alimento (a) y energia (b) en el bloque 2. Los datos
graficados fueron media + SD. C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta
hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + hoja de frijol. Anova de una via post
hoc Tukey, p<0.05, S 1-6 n=11, S 7-12, n=7. Sin diferencia estadistica entre
grupos.
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Figura 7. a) Consumo de alimento en el bloque 3. Datos media £+ SD, C=
control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, de la semana
13ala20n=3.S13 “ HHF vs Cy CHF. S15 "" Hvs Cy CHF. S17 H vs C". S18
*H vs CHF. b) Energia en el bloque 3. Media £ SD, C= control, CHF= Control
hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova
de una via post hoc Tukey, p < 0.05. Semana 13 ** H vs C; HHF vs “*"C y vs
CHF. Semana 15 ** Cy CHF vs H. Semana 17 Hvs “C y vs** CHF.

8.2.1.1 Consumo de alimento en grupos D y DHF.

Se considero el consumo de alimento en los grupos D y DHF (Figura 8), donde no
hubo cambios. significativos entre grupos a las 6 semanas, a la semana 7 D
(60.10 £.7.339) tuvo mayor consumo que C y CHF (36.57 £ 3.44; 37.28 + 44.45q,
respectivamente), asi como en la semana 9 se observd mayor consumo de D
(59.80 £ 8.09g) en relacion con H (35.5 + 1.47g). Respecto a la energia tampoco
se encontré diferencia significativa en las primeras 6 semanas, mientras que en la
semana7y9D(238.78 £46.43y 211.82 + 32.72 Kcal) fue mayor que C, CHF, H
y HHF (122.88 + 11.57; 125.28 + 14.95; 112.8 + 13.91; 135.76 + 16.12Kcal en la
semana 7) y (132.24 + 15.19; 146.89 + 21.11; 139.58 £ 14.07; 163.21 + 30.60Kcal



en la semana 9). En la semana 11 D (296.44 + 45.62Kcal) fue mayor que C y H
(144.14 £ 13.26; 158.57 + 31.64Kcal).
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Figura 8. Grafica del consumo de alimento (a) gramos de alimento, (b)
energia en el bloque 1. Media + SE, C= control CHF= Control hoja de frijol, H=
dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF, D= diabetes inducida y
DHF= diabetes inducida + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=11

(DHF n=5). No hubo diferencia significativa.

8.2.1 Peso corporal y percentiles.

En la figura 9 se encuentra el peso que tuvieron los animales en el primer bloque
de 6 semanas, el cual no mostr6 cambios entre grupos en la semana 1, 4y 5,
mientras que las diferencias significativas estuvieron en la semana 2 entre C
(262.82 + 16.8g) vs H (284.15 + 13.20g), donde H aumenté 1.13 veces su peso
comparado con el control, ademas que HHF (263.55 + 13.96g) fue 1.07 veces
menos pesado que su control experimental de dieta hiperenergética (H). En la
semana 3 la diferencia significativa fue entre C (308.97 + 21.26g) vs H (329.93 +
20.52g), donde el grupo H fue 0.93 veces mayor que el grupo control. Por ultimo,
al final del bloque en la semana 6 hubo diferencia entre los grupos CHF (306.4 +

21.269) vs H (329.93 £ 20.529), donde éste que fue mas pesado por 0.92 veces.
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Figura 9. Grafica del peso de los animales en el bloque 1. Media + SD, C=
control CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=11. Semana
2 “Cvs Hy*Hvs HHF. Semana 3 ~“C vs H. Semana 6: *CHF vs H.

En la figura 10 podemos observar que los percentiles del bloque 1 mostraron que
H (88.66 + 12.21g) fue mayor 1.37 veces que C (65.2 £ 13.69g) y CHF (65.2
13.69g) mientras que HHF (65 £ 17.329) no tuvo diferencia significativa con estos
grupos control, lo que sugiere que el consumo de hoja de frijol tuvo efecto al

disminuir el peso de los animales en presencia de una dieta hiperenergética.
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Figura 10. Percentiles de acuerdo al peso y edad de los animales a las 6
semanas de edad. Media + SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta
hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc
Tukey, p <0.05, n=11. *Hvs Cy CHF.



En la figura 11 se muestra la grafica de los pesos del bloque 2, donde las
diferencias significativas fueron las mismas en las primeras 6 semanas
correspondientes al bloque 1, mientras que de la semana 7 a la 14 no hubo
diferencia significativa entre grupos, lo cual fue similar en los percentiles del peso

con respecto a la edad en el bloque 2 (Figura 12), donde no hubo diferencia entre
grupos.
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Figura 11. Peso de los animales bloque 2. Media + SD, C= control, CHF=

Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF.

Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, S 1-6 n=11; S 7-14 n= 7. Semana 2
CvsHy"Hvs HHF. S 3 "Cvs H. S 6 “CHF vs H.
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Figura 12. Percentiles de acuerdo al peso y edad de los animales en el
bloque 2. Media + SD, C= control, CHF= control hoja de frijol, H= dieta
hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc
Tukey, p <0.05, S7-S14 n= 7, no hubo diferencia significativa.



En la figura 13 se muestra el peso de los animales obtenidos en el bloque 3,
donde las primeras 14 semanas correspondieron a lo observado en el bloque 1y
2. Mientras que en la semana 15 y 16 encontramos que HHF (647.66 + 64.69g) fue
1.3 y 1.2 veces mayor que CHF y H. En la semana 20 CHF (515.72 + 72.679) fue
1.34 veces que H (739 + 59.349). En la semana 21 H (757.5 £ 54.449g) fue 1.2
veces mayor que C (556.66 + 31.34g) y 1.45 veces que CHF (524.66 t+ 76.22Q).
Los resultados en la semana 15 y 16 pueden estar asociados a cambios en los
horarios de alimentacién. Mientras que en las semanas finales (20 y 21)el grupo H
y sin HF aument6 de peso, sugiriendo que al regresar a los horarios normales y
conforme pasaron las semanas incrementaron su consumo de alimento,

favoreciendo cambios en composicidn corporal asociados con obesidad.
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Figura 13. Peso de los animales en el bloque 3. Media + SD, C= control, CHF=
Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p <0.05, S 15-21 n=3. S 15 **CHF y H vs HHF.
S 16 *CHF yHvs HHF. S 20 * CHF vs H. S 21 "*C y CHF vs H.

8.2.2.1 Peso y percentiles de acuerdo a la edad en los grupos D y DHF

En las semanas 5 y 6 hubo mayor peso en el grupo H (398.5 + 8.63 y 429.05 +
9.98q, respectivamente), siendo menor en el grupo DHF (348.48 + 16.32 y 368.91
+ 21.53g). No se encontro diferencia significativa entre grupos de la semana 7 a la
14.Con lo observado en el bloque 1, se puede notar que el incremento de peso en

el grupo DHF es menor que en los demas grupos. Graficamente se observa que la



ganancia de peso en DHF disminuyéd en la semana 4, después de la

administracion de STZ e induccion de diabetes.

Ademas en el peso encontramos DHF (232.52 +14.42g) fue significativamente
menor que C (284.15 + 15.83g), CHF (270.84 + 14.67g) y HHF (263.55 + 13.969)
mientras que en las ultimas 2 semanas, el peso de DHF (348.4+16.32 y
368.9+21.33 respectivamente) fue significativamente menor en relacion con H
(398.5£28.65 y 429.65+33.10 respectivamente), donde D tuvo un promedio de 77
en percentiles, encontrandose en el rango de eutrofico, mientras que DHF tuvo
promedio de 56.6, que también se encentra en el rango normal, pero con mayor

decremento. En las semanas 7 a 14 no se encontré diferencia significativa.

Figura14. Grafica del peso de los animales en el bloque 1. Media + SE, C=
control CHF= Control "hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=11 (D n= 9; DHF n=5). Semana 5y
6:*H vs DHF.

c P CHF P H P HHF P D P DHF P
Serqana 226.00 + 16.80 | 50 | 22063 * 17.03| 50 | 226.00 + 1040 50 | 21832 * 1209 | 50 | 210.38 * 19.85| 50 | 2246 * 9.64 | 50
Serr;ana 28415 * 1583 | 50 | 27084 * 1467 75 | 28415 * 1320 90 | 26355 * 1396 |50 | 270.48 * 21.11| 90 | 2932 * 2412 |75
Sen;ana 32993 + 2273 | 75 | 30640 * 2126| 75 | 32993 * 2052 >97 | 307.54 * 2365 75| 32066 * 17.66| 97 | 3154 * 16.55 |90
Serzana 366.47 .+ 2438 | 75 | 34229 * 1928| 75 | 36647 * 2510 >97 | 34123 * 2977 | 75| 351.84 * 2121 75| 3247 = 14.11|25
Sen;ana 39850 + 29.00 | 50 | 36813 * 2469| 50 | 39850 * 2865 | >97 | 370.10 + 3527 | 50 | 36458 * 31.05| 75 | 3484 * 16.32 | 50
Senéana 42905 * 1680 | 75 | 388.94 * 3094 | 50 | 429.05 * 33.10° | >07 | 40285 * 40.82| 90 | 396.02 * 3811 75| 3689 * 2153 |50

Cambio de peso 6 semanas. Media + SD C= control (n=11), CHF= control + HF (n=11), HD= dieta hiperenergética (n=11), HDHF: dieta hiperenergética + HF (n=11), ID=
diabetes inducida (n=7) y IDHF= diabetes inducida + HF (n=4). Anova de una via post hoc Tukey, p<0.05, semanas 1-4: no hay diferencias significativas. Semana 5y 6:* H vs

DHF.

P= percentil en que se encuentra de acuerda con las curvas de referencia para el peso de acuerdo a la edad.
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Figura 15. Grafica del peso de los animales en el bloque 2. Media -+ SE, C=
control CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, S1-6 n=11 (DHF n=5); S7-14 n=7.
Semana 5y 6: * H vs DHF.

8.2.3 Consumo de agua, excrecion de orina y heces

El consumo de agua y la excrecion de orina en el primer bloque de
experimentacion no mostré diferencia estadistica entre grupos (Figura 16). En
cuanto a la excrecion de heces no hubo cambios significativos entre grupos en la
semana 1y 5. Y si hubo diferencia significativa en el resto de las semanas. En la
semana 2 H excretd 1.61 g menos que C y 1.97 g menos que CHF, mientras que
HHF excreté 1.8 g menos que CHF. En la semana 3 el grupo C excret6 1.48 g
mas que Hy 1.76 g mas que HHF; y CHF lo hizo 2.24 g mas que Hy 2 g mas que
HHF. En la semana 4 los cambios encontrados fueron que H excretdé 1.89 g
menos que C.y 1.92 g menos que CHF; ademas de que C y CHF excretaron 1.89
g mas que HHF. En la semana 6 el grupo C defec6 2.16 g mas que Hy 2.27 g
mas que HHF; por ultimo CHF 2.6 g mas que Hy 2.8 g mas que HHF.
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Figura 16. Ingesta de agua, excrecién de heces y orina en el bloque 1. La
ingesta de agua y la de orina no mostré diferencias significativas a las 6S.
Mientras que la excrecion de heces no tuvo cambios significativos en la S1 ni en la
S5. Cambios significativos: S2 * C'vs H; ** CHF vs Hy HHF. S3 ™ C vs H y HHF;
“**CHF vs Hy HHF. S4 * Cy CHF vs Hy HHF. S6 " ** C y CHF vs H y HHF.
Media + SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética,
HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05 n=8.

8.2.3.1 Consumo de agua, excrecion de orina y heces con D y DHF.

En la figuara 17 a, enla semana 2 D (5.07 + 0.49g) tuvo menor produccion de
heces que C (9.4 + 1.49) y DHF (5.8 + 0.93g) menor que CHF (11.30 £ 0.97g), en
la semana 5 D.(6.35 £ 0.63g) y DHF (7.08 + 0.73g) tuvieron menor produccion que
C (10.90 £ 0.66g) y CHF (11.25 £ 1.65g), mientras que en la semana 6 D (6.7
1g) y DHF () fueron menores que CHF (7.26 + 0.92g). Por otro lado en la figura 17
b, se observd menor consumo de agua con D (21.4 +4.43ml) y DHF (15.5 %
6.02ml) en relacion con C (42.71+ 3.02ml) y CHF (40.57+3.97ml) en la semana 1,
mientras que en la semana 2 DHF (31.75+2.32ml) consumié menor cantidad de
agua que C (46+2.72ml) y CHF (50.5£2.78ml). Mientras que en las semanas 4 y 5,
posterior a la administracion de STZ se observé un incremento en la cantidad de



agua consumida por parte de D y DHF, en la semana 4 D (60.75+5.20ml) y DHF
(60.41£9.24ml) tuvieron mayor consumo en relacion con H (38.81£3.97ml) y en la
semana 5 ademas de ser mayor el consumo de D (60.33+6.25ml) y DHF
(59.75£7.24ml) con H (38%£2.79ml), el consumo fue similar al de CHF
(59.18+£3.63ml). El incremento en el consumo de agua o polidipsia es uno de los
sintomas caracteristicos de la diabetes. Aunque en la figura 17c se observa que a
partir de la semana 4, donde previamente se realizé la induccion de diabetes, el
grupo D, tuvo una mayor eliminacion de orina, no hubo diferencia significativa,

probablemente porque el numero de animales fue menor.
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Figura 17. Ingesta de agua (a), excrecion de heces (b) y orina (c) en el bloque
1. Media + SE, C= control CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética,
HHF= dieta hiperenergética + HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida
+ HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=6 (D= 4, DHF=5). Agua:
Semana 1:* Cvs Hy D; ** C vs DHF; * CHF vs D; ** CHF vs DHF. Semana 2:* * C
vs H y DHF; CHF vs H; ** CHF vs DHF. Semana 4: * H vs D y DHF. Semana 5:

CHF vs H; *Hvs D y DHF. Heces: Semana 2: “Cvs Hy D; ** CHF vs H, HHF, D
y DHF. Semana 3: ** C vs H y D, HHF y DHF; *** CHF vs H, HHF, D y DHF.
Semana 5: ** ** Cy CHF vs Hy HHF; * Cy CHF vs D; * CHF vs DHF. Semana 6:



** C vs H; ™ C vs HHF; **CHF vs D; * CHF vs DHF. Orina: No hay diferencia
significativa.

8.2.4 IMC e indice de Lee.

A partir del ultimo peso y la toma de la longitud naso-anal de los animales previo a
la eutanasia, se determinaron los indice de masa corporal (IMC) e indice de Lee,
como indicadores de obesidad, donde en particular el indice de Lee es un
indicador de riesgo cardiovascular. No encontramos diferencias significativas en

los tres bloques realizados (Figura 18, 19 y 20).
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Figura 18. IMC (a) e indice de Lee (b) en el bloque 1 de 6 semanas. Media +
SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n= 4. No hubo
diferencia significativa.
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Figura 19. IMC (a) e indice de Lee (b) en el bloque 2 de 14 semanas. Media +
SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n= 4. No hubo
diferencia significativa.
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Figura 20. IMC (a) e indice de Lee (b) en el tercer bloque, 21 semanas. Media
+ SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF=
dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p <0.05, n=4, no
hubo diferencia significativa.

8.2.3.1 IMC e indice de Lee en D y DHF
No se encontr6 diferencia significativa en IMC e indice de Lee en ninguno de los

bloques, entre los grupos con induccion de diabetes y el resto de los grupos.



8.2.5 Circunferencias

Como parte de la composicion corporal, se registraron las circunferencias visceral
y toracica en los animales; asi como su relacion (visceral/ toracica), donde se
encontré6 que ninguno de los bloques presenté diferencias estadisticamente
significativas (Figura 21, 22 y 23). Lo anterior puede estar relacionado a que el
numero de animales para estos datos solo fue de 4 en los bloques analizados,

ocasionando que la SD sea alta y no alcancen a observarse cambios estadisticos.
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Figura 21. Circunferencia toracica (a), visceral (b) y su relacién (c), bloque 1
(6 semanas). Media + SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta
hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc
Tukey, " p. < 0.05 n= 4 No hubo diferencia significativa.
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Figura 22. Circunferencia toracica (a), visceral (b) y su relacién (c), bloque 2
(14 semanas). Media + SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta
Hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc
Tukey, p < 0.05, n=4. No hubo diferencia significativa.



3 - . a
: 2.0 c) = 25- )
e L
E 154 g 20 =g
o ©
s e
s o 15-
2 1.0 ©
5 S o4
£ s 10
£ 0.5 o
: £ s
° >
s e
£ o 3 R 3 o °
o o
(;b Q:Z*
_ 301 b)
£
9o
= o
&
8 20-
2
S
)
2
o 104
S
£
c
]
)
=
(&) 0 T
© & &

Figura 23. Circunferencia toracica (a), visceral (b) y su relacién (c), bloque 3
(21 semanas). Media £ SD, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta
Hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc
Tukey, p < 0.05 n=."3. No hubo diferencia significativa.

8.2.5.1 Circunferencias en D y DHF
No se reporté diferencia significativa entre los diferentes grupos al analizar las
circunferencias toracicas y viscerales de los animales, previas a la eutanasia en el

bloque 1y 2.

8.2.6 Distribucion del tejido adiposo visceral y subcutaneo por resonancia
magnética, RM.

Como parte de la evaluacion de la composicion corporal, se incluyé el uso de RM,
para-la estimacion de tejido adiposo visceral y subcutaneo. A las 6 semanas
(Figura 24), el grupo H (19544.35 + 458.66 mm?®) tuvo 10.1 veces mas grasa
visceral que CHF (2626.83 + 1376.2mm°) y HHF 8.8 veces mas (17483.6 +
1096.4mm3), sin haber diferencia entre H y HHF. Con respecto al tejido adiposo
subcutaneo encontramos que H (2717.75 + 113.4mm?®) tuvo 3.4 veces mas grasa
que CHF (1334.37 + 862.77mm®) al mismo tiempo que en HHF (1183.25 +



180mm?®) significativamente disminuyé este tipo de grasa 2.25 veces

comparandolo con su grupo experimental H.
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Figura 24.Tejido adiposo visceral (a) y subcutaneo (b) 6 semanas. Media +
SD, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n= 3.
Diferencias significativas en grasa visceral **CHF vs H; “"CHF vs HHF. Diferencias
en tejido adiposo  subcutdneo *CHF vs H; *H vs HHF.

En el segundo bloque (Figura 25) se encontrd que el tejido adiposo visceral en H
(15283.92 + 562.8mm?®) fue 2.2 veces mayor grasa visceral que el grupo C
(7427.38 + 2115.12mm°>) 'y 3.6 mas que en CHF (4708.20 + 1641.04mm°). En este
bloque no hubo diferencia significativa entre H y HHF, sin embargo, nos sugiere
que aun no.tener diferencia estadistica en otros parametros la composicion de la
dieta hiperenergética si modific6 el aumento de grasa en estos animales en
comparacion con los controles con y sin HF. Mientras que el tejido adiposo
subcutaneo en H (2989.72 + 735.07mm°) fue 2.19 veces mayor que en CHF
(1372.06 + 376.57mm®) y éste fue 3.02 menor que en HHF (4384.31 +
1978.6mm?®). En la grasa subcutanea si encontramos un efecto significativo en su

reduccion al consumir la dieta con grasa y fructosa en conjunto con la HF.
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Figura 25. Tejido adiposo visceral (a) y subcutaneo (b) 12 semanas. Media +
SD, C= Control CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=5. Tejido
adiposo visceral: *C vs H, **CHF vs H, * HHF vs H. Tejido adiposo subcutaneo:
*CHF VS H y * CHF VS HHF.

8.2.6.1 Distribucién del tejido adiposo visceral y subcutdaneo por resonancia
magnética, RM con D y DHF

En el bloque 2 (figura 26), la cantidad de tejido adiposo visceral en D
(20380.07+2114.22 mm?) fue mayor que C (7427.38+2115mm°® y CHF

(4708.20+1641 mm?®), sin ‘encontrar diferencias significativas en tejido adiposo

subcutaneo.
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Figura 26. Tejido adiposo visceral y subcutaneo 12 semanas. Media + SE,
CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética



+ HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF. Anova de una via
post hoc Tukey, p < 0.05, n=5 (D=4, DHF=2). Tejido adiposo visceral: “Cvs Dy
CHF vs D. Tejido adiposo subcutaneo: no hay diferencia significativa.

8.2.7 Relacion érganos del TGl/peso del animal

Al relacionar el peso final de los animales y el peso de los érganos principales del
TGI (tracto gastrointestinal), se encontré6 que a las 6 semanas no hay diferencia
significativa para estomago, intestino delgado, ciego y TGl (Figura 27). De forma
similar fueron los datos en el bloque 2 (Figura 28) para la relacién estédmago,
intestino delgado y colon con respecto al peso de los animales, ya que no
encontramos diferencia estadistica entre ellos. Donde si hubo diferencia
estadistica fue con respecto al ciego donde esta estructura fue significativamente
menor en peso (1.68 veces) en el grupo HHF (0.4325 + 0.07%) en comparacién
con C (0.73 £ 0.14%), mientras que el TGI tuvé mayor peso (1.38 veces) en los
grupo C (7.80 £ 0.3%) que en los grupos H (5.64 + 0.47%). A las 21 semanas
(bloque 3, Figura 29) encontramos que el peso de los 6rganos en relacion al peso
total de cada animal fue mayor que en el bloque 1y 2. Las diferencias notables
estuvieron en que la relacion érganos del grupo H con respecto a su peso corporal
total fue menor particularmente con respecto al grupo control con y sin inclusion de
hoja de frijol, ya que la relacién de estémago/peso H (3.05 £ 0.30g) fue menor por
(1.5 veces) que la de C (4.56 +0.18g) y 1.65 veces que la de CHF (5.09 + 0.799);
en la proporcién de intestino delgado H fue 1.67 veces menos pesado que el de
CHF y la proporcién del ciego fue 1.43 veces menos que la de este mismo grupo
(4.91 £0.8g). Lo'mismo sucedié con la proporcion encontrada en colon en donde la
de H (3.18 £ 0.48g) fue menor por 1.5 veces que la de C (4.78 £ 0.26g) y 1.62
veces que CHF (5.15 £ 0.739), para el TGl la relacién encontrada en elgrupo H
(12.99 £ 2.91g) mostré menor valor (3.38 veces) que la de CHF (22.41 + 3.61Q)
asi como con este mismo grupo la proporcién de HHF (18.8 £ 0.88g) fue 1.8 veces

menor.
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Figura 27. Relaciéon érganos estomago (a), intestino delgado (b), ciego (c),
tubo digestivo (d) /peso del animal, 6 semanas. Media + SD, C= Control, CHF=
Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=4, no hubo diferencia significativa.
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Figura 28. Relacién érganos estdmago (a), intestino delgado (b), ciego (c),
colon (d), tubo digestivo (e) /peso del animal, 12 semanas. Media £+ SD, C=
Control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=4. Relacién
ciego/peso: * C vs HHF. Relacion TGl/ peso: * C vs H.
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Figura 29. Relacién érganos estdmago (a), intestino delgado (b), ciego (c),
colon (d) y tubo digestivo (e)/peso del animal, 21 semanas. Media + SD, C=
Control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=3. Relacién
estomago/peso: Estomago/ peso “C vs H; *CHF vs H. Intestino
delgado/peso,*CHF vs H; ciego/peso * CHF vs H; colon/ peso: * C vs Hy “**CHF
vs H. TGl/peso: * CHF vs H, *vs HHF.

8.2.8 Perfil glucémico

8.2.8.1 Glucosa basal.
En cada bloque se determin6 la glucosa basal en la 3er semana de que los

animales comenzaron el tratamiento de dieta hiperenergética y la inclusion de hoja



de frijol. En la figura 30 podemos observar que en el bloque de 6 semanas no

hubo diferencia significativa entre los grupos.
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Figura 30. Glucosa basal a las 6 semanas. Media + SD, C= control, CHF=
Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=11."No hubo diferencia significativa.

8.2.8.1.1 Glucosa basal previa y post administracion de STZ.
Previo a la administracion de STZ en la semana 3 (figura 31), no se encontré

diferencia significativa en las concentraciones de glucosa con los grupos D y DHF.
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Figura 31. Glucosa basal previa a la administracion de STZ. Media + SE, C=
control CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=11 (D= 9, DHF=5). No hay
diferencia significativa.

Al medir los niveles de glucosa posterior a la administracion de STZ (figura 33), D
y DHF (353.66 + 39.86 y 306.2 + 60.9mg/dl) mostraron mayor concentracion de



glucosa en relacién con C (109.54 + 5.91mg/dl), CHF (109.81 + 10.38mg/dl), H
(109.18 £ 2.92mg/dl) y HHF (108.90 £ 4.76mg/dI).

~ 5007
3
e * ok kK
5400- T * %k k
N
= -
» 300
»
o
o 200
©
4 p—
N -—.—.
o
3
o 0 T
< & A3 & o &
& & &

Figura 32. Glucosa basal posterior a la administracién de STZ. Media + SE,
C= control CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=11 (D=9, DHF=5). **** C, CH, Hy
HHF vs D; **** C, CHF, H y HHF vs DHF.

8.2.8.2 Curva de tolerancia a la glucosa.

Durante las semanas de experimentacion realizamos curva de tolerancia a la
glucosa (CTG) para determinar como estaba la sensibilidad a ésta en sangre. En
el bloque 1 fue donde se encontraron diferencias significativas. En la figura 33 se
observa que a los 30 min se presentd el pico de glucosa en todos los grupos,
ademas el grupo H fue el que mostrd el mayor nivel de glucosa durante la curva. A
los 30 min H (302.09 + 67.24mg/dl) fue diferente estadisticamente con C (231.9
38.66mg/dl) por 1.28 veces y por 1.31 veces con CHF (229.72 + 49.36mg/dI). A los
60 min H (246.18 * 54.5mg/dl) tuvo diferencia significativa 1.48 veces con C
(167.57 + 42.30mg/dl) y 1.35 con CHF (179.09 + 18.76mg/dl). A los 90 min
seguian altos los niveles de forma significativa en H (246.18 + 54.5mg/dl) y HHF
(203.2 £ 42.95mg/dl), siendo 1.78 veces y 1.47 veces mas que en el grupo C
(139.55 £ 37.23mg/dl). A los 120 min descendieron los niveles de glucosa y
aunque fueron mas altos en H y HHF sin embargo, ya no hubo diferencia
significativa entre grupos.



En la figura 34 esta la grafica para la CTG a las 12 semanas, los niveles basales
fueron similares a los encontrados a las 6 semanas, a los 30 min fue el pico y
aunque los cambios y separacion entre los grupos H y HHF con respecto a C y
CHF son marcados, probablemente debido al numero de animales, no hubo
diferencia significativa, a los 90 min el grupo HHF (253.25 + 32.16mg/dl) fue mas
bajo que H (288.50 £ 92mg/dl) y esto se mantuvo a los 120 min HHF (233.25 *
36.49mg/dl) es mas bajo que el de H (239.25 £ 61.02mg/dl). En el bloque 3 la
separacién entre los grupos H y HHF con respecto a C y CHF ya no se observd

notoria, de igual forma no hubo diferencias significativas (Figura 35).
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Figura 33. Curva de tolerancia a la glucosa a las 6 semanas. Media + SD, C=
control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=11. 30 Min
*C y CHF vs H. 60 Min *C y CHF vs H. 90 Min “C vs H y HHF.
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Figura 34. Curva de tolerancia a la glucosa a las 12 semanas. Media + SD, C=
control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05,.n= 4. No hubo
diferencia significativa entre grupos.
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Figura 35. Curva de tolerancia a la glucosa a las 21Semanas. Media + SD, C=
control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=3. No hubo
diferencia significativa.

8.2.8.2.1 Curva de tolerancia a la glucosa con D y DHF.

En el tiempo basal D (257.62 + 58.02mg/dl) y DHF (324.8 + 74.5mg/dl) fueron
mayores que C (116.10 = 12.56mg/dl), CHF (106.72 + 9.66mg/dl), H (118.63 *
9.98mg/dl) y HHF (109.18 + 5.37mg/dl). A los 30 minutos D (362.6+56.48mg/dl)
mayor que C (2319t 12.22mg/dl), CHF (229.72+14.88mg7dl) y HHF
(262+£17.57mg/dl). A los 60 minutos H (246.18+£16.93mg/dl) fue mayor que C
(167.57+£15.98mg/dl) y CHF (179.09+5.65mg/dl), mientras que HHF (221.77 %
15.92mg/dl) fue mayor que CHF (179.09 + 5.65mg/dl) y D (267.4+£36.04mg/dl)



mayor que C (167.57 £ 15.98mg/dl). A los 90 minutos C (139.55+12.41mg/dl) fue
menor que HHF (203.2+13.58mg/dl) y D (233+£60.57mg/dl). En la ultima toma de la
curva (120 minutos), D (259.81+44.35mg/dl) fue mayor que C (133.66+5.07mg/dl) y
CHF (161.81£13.49mg/dl), con concentraciones de glucosa mayor a 200mg/dl. El
grupo DHF, no se consideré en la curva después de la toma basal, debido a que el
nivel registrado fue mayor a 300 mg/dl pudiendo presentar riesgo con la

administraciéon de glucosa intraperitoneal (figura 36).
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Figura 36. Curva de tolerancia a la glucosa, bloque 1. Media + SE, C= control
CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética
+ HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF. Anova de una via
post hoc Tukey, p < 0.05, n=11 (D=5, DHF=5). Basal: ** C, CHF, Hy HHF vs D; ***
C, CHF, H y HHF vs DHF. 30 Min: ** C y CHF vs D; * HHF vs D. 60 Min: ** C y
CHF vs H; * CHF vs HHF; ** Cvs D. 90 Min: * C vs HHF y D. 120 Min: **C vs D:
CHF vs D.

8.2.8.2.2 Glucosa basal de'la semana 7 a la 14.

A partir de la semana- 7, en el bloque 2 se midi6 la glucosa basal en los animales
una vez cada 7 dias, en donde de la semana 7 a la 12 y la semana 14 D fue
mayor que C, CHF, H y HHF (figura 37), encontrando que en la semana 7: C
(130.71+£16.18mg/dl), CHF (115.42+12.46mg/dl), H (107+3.95mg/dl), HHF
(111.421£6.23mg/dl) vs D (422.2+77.28mg/dl); en la semana 8: C (109+£1.41mg/dI),
CHF (111.85+2.64mg7dl), H (109+3.94mg/dl), HHF (110.71+7.28mg/dl) vs D
(8313.2£77.28mg/dl); para la semana 9: C (115.14x11.26mg/dl), CHF
(103.71£5.37mg/dl), H (95+6.11mg/dl), HHF (98.14+5.15mg/dl) vs D
(324.2+112.64mg/dl); en la semana 10: C (101.85+8.58mg/dl), CHF
(97.71+3.24mg/dl), H (107.14+4.05mg/dl), HHF (100.57+3.25mg/dl) vs D (343.2



105.83mg/dl); mientras que en la semana 11: C (101.57+4.15mg/dl), CHF
(101.57+4.99mg/dl), H (99.28+7.91mg/dl), HHF (126.57+6.22mg/dl) vs D
(314.40494.48mg/dl), en la semana 12: C (9215.47mg/dl), CHF
(104.28+9.27mg/dl), H (101.57+4.37mg/dl), HHF (102.85+3.34mg/dl) vs D
(248.25+85.98mg/dl) y en la semana 14: C (71.33x11.66mg/dl), CHF
(83.33t4.4mg/dl), H (98+1.73mg/dl), HHF (102.85+0.88mg/dl) vs D
(386.66+109.26mg/dl).
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Figura 37. Glucosa basal semanalmente. Media + SD, C= control CHF= Control
hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF, D=
diabetes inducida. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, S1-S6 n=7 (D=5);
S7-S14 n=3. Semana 7: *** C, CHF, H y HHF vs D. Semana 8:*** C, CHF, Hy
HHF vs D. Semana 9:** C, CHF, Hy HHF vs D. Semana 10: *** C, CHF y HHF vs
D. Semana 11: ** C, CHF, Hy HHF vs D. Semana 12: ** C, CHF, Hy HHF vs D.
Semana 14: CyCHFvsD; **HyHHF vs D.

8.2.9 Parametros sanguineos despueés de eutanasia.

8.2.9.1 Perfil de lipidos y de glucosa.

En la figura 38 se muestran los datos correspondientes a glucosa, colesterol y
triglicéridos a las 6 semanas. La glucosa sérica de H (111.75 + 3.75mg/dl) fue
mayor por 1.39 veces que en CHF (80.50 + 5.13mg/dl) y 1.45 veces que en HHF
(76.75 = 5.37mg/dl) (Figura 39a). Estos resultados sugieren que a las 6S la
glucosa es mayor en los animales que consumen la dieta hiperenergética, que si
bien no es diferente estadisticamente con el control sin tratamiento si lo es con los
grupos de inclusion de frijol (CHF y HHF, que a su vez no tienen diferencia entre
ellos), por lo que podemos pensar que la HF permite a los animales regular de



mejor manera los niveles de glucosa en sangre. En cuanto a lipidos en la figura 38
b y ¢ estan los datos obtenidos de colesterol y triglicéridos donde no encontramos
diferencia significativa entre grupos, solo se observa la tendencia a que los grupos
H y HHF presentan el mayor nivel en estos parametros.

Con respecto a las fracciones de colesterol de las lipoproteinas (Figura 39) los
valores de HDL, LDL y VLDL no tuvieron diferencia significativa entre

experimentales y controles.
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Figura 38. Glucosa (a), Colesterol (b) y Triglicéridos (c) en suero a las 6
semanas. Media + SE, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta
Hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc
Tukey, p < 0.05, n= 8. a) Diferencias significativas en glucosa **CHF vs Hy ** HHF
vs H.
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Figura 39. HDL (a), LDL (b) y VLDL (c) en suero a las 6 semanas. Media + SE,
C= control, CHF= Control hoja de. frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=8. No hubo
diferencia significativa.

8.2.9.1.1 Perfil de lipidos y de glucosa con D y DHF

Posterior a la eutanasia se analizaron las muestras de suero, encontrando que
respecto a glucosa, D (211.37£118.25mg/dl) y DHF (301.34+82.39mg/dl) fueron
mayores que C (84.66+£9.76mg/dl), CHF (80.33+10.2mg/dl), H (101.5£2.5mg/dl) y
HHF (84.33+3.52mg/dl). Al analizar las concentraciones de colesterol en suero, no
se encontro diferencia significativa con los grupos con induccion de diabetes.
Mientras que la concentracion de triglicéridos en suero, fue mayor para D
(8361.93£203.2mg/dl) en relacion con C  (81.2£12.93mg/dl), CHF
(59.41£12.57mg/dl), H (83.24+11.37mg/dl) y HHF (100.9£14.41mg/dl). Con lo
anterior se sugiere que la inclusion de hoja de frijol en la dieta durante un periodo
de seis semanas, puede ayudar a disminuir el incremento de ftriglicéridos en
sangre en un modelo de diabetes inducida a partir de una dieta hiperenergética y



una dosis unica de STZ (figura 40), sin embargo no parece tener un efecto directo
sobre los niveles de glucosa al menos en este experimento. Incrementar el

numero de animales puede permitir saber si esto es relevante de forma bioldgica o

no.
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Figura 40. Glucosa, colesterol y triglicéridos, 6 semanas. Media + SE, C=
control CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF.
Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=8 (D=7, DHF=5). Glucosa: ** C,
CHF, Hy HHF vs D y DHF. Colesterol: no hay diferencia significativa. Triglicéridos:
“*CyCHF vs D; "Hy HHF vs D.

En cuanto a las lipoproteinas, HDL y LDL incrementaron en el grupo DHF sin
presentar diferencias significativas .con los demas grupos, mientras que VLDL

incrementd tanto en D como en DHF, sin cambios significativos (Figura 41).

60 201 100

IS
o

HDL (mg/dl)
~
°

LDL (mg/dl)
H
VLDL (mg/dl)

Figura 41. HDL, LDL y VLDL, bloque 1. Media + SD, C= control CHF= Control
hoja- de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética + HF, D=
diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF. Anova de una via post hoc
Tukey, p <0.05, n=8 (D=7, DHF=5). No hay diferencia significativa.

8.2.9.2 Parametros relacionados con la funcionalidad del rifidn.
Podemos observar en la figura 42 que los niveles de urea, creatinina y acido urico
no fueron diferentes estadisticamente del control sin tratamiento (C) y que sugiere



que la inclusion de hoja de frijol a una dieta hiperenergética no modifica los

parametros relacionados con la actividad y funcionamiento del rifion.
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Figura 42. Urea (a), Creatinina (b) y Acido Grico (c) en suero 6 semanas.
Media + SE, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética,

HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05,
n=4. No hubo diferencia significativa.

8.2.9.2.1 Parametros relacionados con la funcionalidad del rinén con D y DHF

No se encontré diferencia significativa entre grupos en los parametros de urea,
creatinina y acido urico, lo que puede asociarse con que no hay dafo renal (Figura
43). Aunque si hubo tendencia de incremento en urea en los grupos D y DHF. Sin
embargo hace falta repetir estos analisis principalmente para el acido urico.
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Figura 43. Urea, creatinina y acido urico, bloque 1. Media + SD, C= control
CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética, HHF= dieta hiperenergética
+ HF, D= diabetes inducida y DHF= diabetes inducida + HF. Anova de una via
post hoc Tukey, p < 0.05, n=8 (D=7, DHF=5). No hay diferencia significativa.

A las 12 semanas (Figura 44a) encontramos que la glucosa de CHF (78.25 +
8.03mg/dl) fue 1.40 veces menor que la de HHF (110.25 + 14.56mg/dl), el cual
presentd mayor glucosa en el momento de la eutanasia, sin mostrar cambios
significativos con los demas grupos, lo que no sucedi6 a las 6 semanas, donde fue
junto con CHF el de menor valor. En cuanto-a colesterol (Figura 44b) la diferencia
significativa la presenté CHF (63.3 + 5.2mg/dl) con respecto a H (94.22 +
14.25mg/dl), donde la dieta hiperenergética incrementé 1.47 veces el colesterol,
mientras que sin diferencia significativa, en el grupo HHF disminuyé 1.22 veces
en comparacion con H y siendo 'similar a los valores en C (77.3 £ 10.21mg/dl) y
CHF (63.3 £ 2.6mg/dl), sugiriendo que a las 12 semanas la inclusion de frijol
puede disminuir el colesterol en sangre. Los niveles de triglicéridos (Figura 44c)
disminuyeron significativamente en CHF (71.65 +5.63mg/dl) en comparacion a
todos los demas grupos, C (112.2 + 10.99mg/dl), H (120.85 + 13.44mg/dl) fue con
HHF (109.7 £ 20.51mg/dl) fue 1.51 veces.

Las fracciones de colesterol HDL fue significativamente 1.38 veces mayor en H
(56.85 = 7.93mg/dl) que en CHF (40.9 £ 3.93mg/dl), mientras que en VLDL CHF
(14.25 = 1.8mg/dl) presento el nivel mas bajo contra H (24.25 + 5.5mg/dl). En LDL
no hubo diferencia entre grupos, sin embargo en este ultimo se observé que el
HHF tuvo mayor nivel con respecto a los otros grupos (Figura 45). No se
observaron cambios significativos entre grupos a las 12 semanas para urea,

creatinina y acido urico, sugiriendo que a este tiempo de consumo la hoja de frijol



no causa efectos negativos sobre parametros relacionados a la funcionalidad del

rindon (Figura 46).
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Figura 44. Glucosa (a), Colesterol (b) y Triglicéridos (c) en suero 12 semanas.
Media + SE, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética,
HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05,
n=4. Glucosa *CHF vs HHF. Colesterol *CHF vs H y Triglicéridos *C vs CHF;
**CHF vs H; *CHF vs HHF.
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Figura 45. HDL (a), LDL (b) y VLDL (c) en suero 12 semanas. Media + SD, C=
control, CHF= Control hoja de Frijol (n=4), H= dieta hiperenergética, HHF= dieta
hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05, n=4. HDL * CHF
(40.9 £ 3.93) vs H (56.85 + 7.93). LDL no hubo diferencia significativa. En VLDL la
diferencia significativa fue *CHF vs H.
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Figura 46. Urea (a), Creatinina (b) y Acido urico en suero (c) 12semanas.
Media + SE, C= control, CHF= Control hoja de frijol, H= dieta hiperenergética,
HHF= dieta hiperenergética + HF. Anova de una via post hoc Tukey, p < 0.05,
n=4. No hubo diferencia significativa.

8.2.10 Correlacion entre la cantidad y tipo de dieta vs parametros bioquimicos.

8.2.10.1 Correlacion entre la cantidad y tipo de dieta vs parametros bioquimicos, a
las 6 semanas.

En las graficas subsecuentes solo se describen las correlaciones que mostraron
una relacion entre las variables analizadas. El grupo control mostréd correlacion
positiva alta al relacionar el consumo de alimento y las concentraciones de
glucosa basal previo a realizar la CTG (Figura 47), sehalando que a mayor ingesta
de alimento en una dieta isocalodrica, mayor es la concentracion de glucosa en
ayuno (p=0.0202, r = 0.7134). Por otro lado, el mismo grupo control en el bloque 1
sugiere una correlacion negativa muy alta al relacionar el consumo de alimento y
las concentraciones de creatinina en suero (Figura 48), sin embargo aunque la r
fue de -0.99, la p de singificancia fue mayor a 0.05, por lo que sugiere que no

existe significancia en esta relacién o bien como para este andlisis solo fueron 3



animales, es necesario incrementar la n para descartar o corroborar esta
correlacion.

El grupo CHF mostré correlaciéon negativa moderada al asociar el consumo de
alimento y las concentraciones de glucosa en la CTG en este bloque, a los 30
minutos de la prueba, sugiriendo que a mayor ingesta de dieta control + HF,

menor fue la concentracion de glucosa en en sangre (Figura 49).

El grupo H mostré correlacidon positiva moderada entre el consumo de alimento y
las produccion de orina (Figura 50), esto sefala que la produccion de orina se
incrementa, conforme aumenta la ingesta de dieta hiperenergética. Ademas
mostré correlacion negativa alta entre el consumo de alimento y la concentracidon
de LDL en suero (Figura 51), con lo que el colesterol LDL se encuentra disminuido

cuando la ingesta de alimento incrementa.

El grupo HHF mostrd correlacion negativa alta entre el consumo de alimento y el
indice LDL/HDL a las 6 semanas, lo que sugiere mientras mayor es el consumo de

dieta hiperenergética + hoja de frijol, el indice LDL/HDL disminuye (Figura 52).

El grupo C reportd correlacion positiva baja entre el consumo de alimento y el
incremento de peso, sugiriendo que aumentar la ingesta energética favorece el
incremento de peso conforme pasan las semanas (Figura 53). En el grupo H se
observo ésto por la correlacion positiva baja entre el consumo de alimento y peso
de los animales, a las 6 semanas de igual forma que el grupo HHF. Asociando la
ingesta de alimento con el incremento de peso. De igual forma observamos la
correlacion positiva alta entre el peso de los animales y la cantidad de grasa
visceral, lo que significa que habra mayor cantidad de tejido adiposo visceral al
ingerir este tipo de dieta que también puede reflejarse en un incremento de peso.
El grupo H presentd correlacion positiva alta entre el consumo de alimento e IMC,
afirmando lo esperado. Lo anterior sucedid con el grupo CHF que tambien
presentd correlacion positiva, no asi el grupo HHF, que puede sugerir que la
inclusion de este alimento logra reducir el aumento de peso y por consuecuencia
el IMC (Figura 54).



El grupo CHF (Figura 55) report6 correlacion positiva moderada entre el consumo
de alimento e indice de Lee. Sin embargo la mayoria de los animales tienen
ingesta energética menor a 150kcal por dia e indice de Lee menor a 0.35g/cm.
Esta correlacion nos dice que a mayor consumo de alimento CHF aumenta el
indice de Lee de los animales, lo cual puede estar relacionado a que a mayor
ingesta de alimento, hay mayor consumo de energia lo que puede favorecer el

aumento de peso.

Ademas se observo correlacion negativa alta entre el peso del grupo CHF vy los
organos del tubo digestivo (intestino delgado, ciego, colon y estébmago, Figura 56).
A mayor peso, menor es la relacién érganos/peso lo cual puede sugerir que la HF
previene el crecimiento de los érganos en los animales CHF. Mientras que se
observo correlacion negativa alta entre el peso del grupo HHF y la relacion de tubo
digestivo/peso total. A mayor peso, menor es la relacion lo cual puede indicar que
la dieta hiperenergética con HF previene el crecimiento de los organos que
conforman el tuvo digestivo, lo cual se-puede asociar tambien con que la dieta
hiperenergética favorece mayor peso en los animales, en parte por incremento de

tejido adiposo (Figura 56).
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Figura 47. Correlacion de Person entre el consumo de alimento y CTG en el
grupo control, 6 semanas. Eje de las X consumo de alimento (Kc

al), eje de las Y glucosa basal previo a CTG (mg/dl). P de Person, p<0.05 fue
significativa, p=0.0202, r=0.7134, n=10.
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Figura 48. Correlacidon entre el consumo de alimento y creatinina en suero en
el grupo control, 6 semanas. Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje

abscisas creatinina (mg/dl). P de Person, p<0.05 significativa, p=0.09, r=-0.9981,
n=3
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Figura 49. Correlacion entre el consumo de alimento y glucosa en suero
(CHF), 6 semanas. Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje abscisas glucosa
(mg/dl). P de Person, p<0.05 significativa, p=0.028, r = -0.6547, n=11.
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Figura 50. Correlaciéon entre el consumo de alimento y la cantidad de orina
durante 6 semanas (H). Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje abscisas
orina (ml). P de Person, p<0.05 significativa, p=0.0048, r = .4663, n=11.
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Figura 51. Correlaciéon entre el consumo de alimento y colesterol LDL, 6
semanas (H). Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje abscisas LDL (mg/dl).
P de Person, p<0.05 significativa, p=0.0116, r=-0.910, n=6.
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Figura 52. Correlacion entre el consumo de alimento e indice LDL/HDL, 6
semanas (HHF). Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje abscisas indice
LDL/HDL (mg/dl). P de Person, p<0.05 significativa, p=0.0158, r = 0.8055, n=8.
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Figura 53. Correlacién entre el consumo de alimento registrado durante las 6
semanas,peso y grasa visceral. Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje
abscisas peso (g). P de Person, p<0.05 significativa, En azul el grupo C, p=0.0221,
r = 0.2903, n=66. En morado el grupo H, p=0.3028, r = 0.0158, n=66. En rosa,
grupo HHF, p=0.0045, r=3505. En verde olivo grupo H, p=0.0381, r=0.8362.
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Figura 54. Correlacién entre el consumo de alimento e IMC. Eje de las X
consumo de alimento (Kcal), eje abscisas IMC (g/cm?). P de Person, p<0.05

significativa, Grupo CHF en naranja p=0.0310, r = 0.6787, n=10. Grupo H en
morado p=0.0393, r=0.7312, n=8.
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Figura 55. Correlaciéon entre el consumo de alimento e indice de Lee en el
grupo CHF. Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje abscisas indice de Lee
(g/cm?) P de Person, p<0.05 significativa, p=0.0433, r = 0.6468, n=10.
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Figura 56. Correlacion entre el peso a las 6 semanas y la relaciéon de érganos
del tubo digestivo. Eje de las X peso (g), eje abscisas relacion 6rgano/peso
corporal (%). P de Person, p<0.05 significativa, Naranja grupo CHF. Intestino
delgado p=0.0044, r = -0.9455. Ciego p=0.0095, r=0.9193. Colon p= 0.0104,
r=0.9896. Estdmago p=0.388, r= 0.8346, n=6. En rosa grupo HHF correlacién tubo
digestivo, p=0.0488, r=0.7570, n=10.

8.2.10.2 Correlacién entre la cantidad y tipo de dieta vs parametros bioquimicos,
en el segundo bloque.

A continuaciéon describrimos las correlaciones significativas encontradas en el
segundo bloque. El grupo C mostré correlacion positiva alta entre el consumo de
alimento y las concentraciones de glucosa en suero (Figura 57). A mayor ingesta
de dieta C, mayor sera la concentracion de glucosa en suero. Lo mismo sucedié
con respecto a colesterol, triglicéridos (Figura 58) y lipoproteinas (Figura 59)
donde hubo correlacién positiva en el grupo C, pero no en los demas grupos, por
lo que no se logré encontrar correlacion entre los perfiles glicémico y de lipidos
con la dieta H y tampoco encontramos correlacion negativa entre HHF e ingesta,
que era lo esperado. Sin embargo, en la figura 60 se observa la correlacion
positiva baja del peso con el consumo de alimento CHF (naranja), H (morado) y

HHF (rosa). Asociando la mayor ingesta de alimento con mayor peso. La dieta



hiperenergética favorecio el incremento de peso debido a que esta dieta aporta
mayor cantidad de energia por gramo de alimento, en ese caso mayor consumo
de las dietas de los grupos CHF y HHF se asociaron con mayor peso, lo que
indica que a mayor cantidad de alimento, mayor es la ingesta energética y el peso,
independientemente del tipo de dieta. Ademas se observd correlacion positiva alta
entre el peso de los animales y la cantidad de grasa visceral en el grupo H, lo que
significa que hubo mayor cantidad de tejido adiposo visceral conforme incremento

el peso y esto esta relacionado con la dieta hiperenergética.

El grupo H mostré correlacién positiva baja entre el consumo de alimento y las
concentraciones de creatinina en suero (Figura 61). A mayor ingesta de dieta
hiperenergética, mayor sera la concentracion de creatinina en suero. El grupo H
mostré correlacion negativa alta entre el consumo de alimento y el indice LDL/HDL
en suero (Figura 62). A mayor ingesta de dieta hiperenergética, menor el indice
LDL/HDL. Mientras que hubo correlacion positiva alta entre el consumo de
alimento con dieta hiperenergética y el indice de Lee (Figura 63). A mayor ingesta
de alimento, mayor sera el indice de Lee lo que nos sugiere que incrementa el
riesgo de presentar obesidad y/o riesgo cardiovascular (parametros a los que se
asocia el indice de Lee.

En la figura 64 se observé correlacion positiva alta entre el peso del grupo C y la
relacion ciego/peso (a mayor peso, mayor sera la relacion del ciego con el peso
del animal). Por otro lado, se observd correlacion negativa alta entre el peso y la
relacion del intestino delgado y colon/ peso del animal (a mayor peso corporal,
menor sera la relacion de intestino y colon entre/peso del animal). La correlaciéon
positiva -etre los organos y el peso puede asociarse con un incremento
proporcional respecto al peso 6rgano/peso del animal y peso de los animales,
cabe mencionar que en las graficas de correlacion negativa observada para
intestino y colon/ peso del animal y peso la el tamafio de muestra es pequefio y
hay valores muy dispersos, por lo que convendria incremntar el tamano de

muestra y comparar los resultados.
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Figura 57. Correlaciéon entre el consumo de alimento y glucosa en suero, en
el grupo C. Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje abscisas glucosa (mg/dl)
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Figura 58. Correlacion entre el consumo de alimento y concentraciéon de
colesterol y triglicéridos, grupo C. Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje
abscisas colesterol y triglicéridos (mg/dl), P de Person, p<0.05 significativa.
Colesterol p=0.0283, r = 0.8069; triglicéridos p= 0.0078, r= 0.8864, n=7.
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Figura 59. Correlaciéon entre el consumo de alimento y lipoproteinas (HDL,
LDL y VLDL), grupo C. Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje abscisas
HDL, LDL, VLDL (mg/dl), P de Person, p<0.05 significativa. HDL p=0.0078, r =
0.7338. LDL p=0.0367, r= 0.7846. VLDL p=0.0058 y r=0.9, n=7.
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Figura 60. Correlacion entre el consumo de alimento y peso, grupo CHF
(naranja), H (morado) y HHF (rosa). Eje de las X consumo de alimento (Kcal), eje
abscisas peso (g), P de Person, p<0.05 significativa. C, p=0.0002, r = 0.3686; H
p=0.003, r= 0.3442, y HHF p=0.001, r=0.6541, n= 66. En verde olivo grupo H,
p=0.0090 y r= 0.8404, n=8.
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Figura 61. Correlacion entre el consumo de alimento y creatinina, grupo H.
Eje de las X peso (Qg), eje abscisas creatinina (mg/dl), P de Person, p<0.05
significativa, p=0.0205, r = 0.3442.
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Figura 62. Correlaciéon entre el consumo de alimento e indice LDL/HDL,
grupo H. Eje de las X consumo (Kcal), eje abscisas indice LDL/HDL (mg/dl), P de
Person, p<0.05 significativa, p=0.0129, r= 0.9871.
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Figura 63. Correlacion entre el consumo de alimento e indice de Lee, grupo
H. Eje de las X consumo (Kcal), eje abscisas indice de Lee (g/cm), P de Person,
p<0.05 significativa, p=0.0245, r = 0.9993.
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Figura 64. Correlacion entre el peso y la relacion de 6rganos del tubo
digestivo, grupo C, segundo bloque. Eje de las X peso (g), eje abscisas relacion
organo/peso corporal (%), P de Person, p<0.05 significativa, Ciego p=0.0398, r =
0.7771. Intestino delgado p=0.0239, r=0.774. Colon p=0.0184, r= 0.9816.



IX DISCUSION

9.1 Composicion bromatolégica de la hoja de frijol

El analisis bromatolégico en la hoja de frijol demostré que constituye una fuente de
proteina (24.22g/ 100g), de fibra dietética total (24.08g/100g), fibra detergente
neutra (28.14g/100g) y contenido minimo de lipidos (1.33g/100g). Anteriormente
se ha reportado que el frijol, dependiendo de su variedad contiene del 14 al 33%
de proteina y de 14 a 19% de fibra, principalmente pectinas, pentosanos, celulosa,
hemicelulosa y lignina #*. Dos estudios previos coinciden con nuestros resultados
respecto a que es una fuente importante de fibra y proteina, siendo menor el
porcentaje de fibra en nuestro estudio alrededor-del 10%, sin diferencia
significativa "'°. La hoja de frijol pertenece al grupo de plantas que pueden
consumirse, denominadas quelites, se sabe que nutricionalmente tienen un aporte
significativo de macronutrimentos, fibra, vitaminas, minerales y compuestos
antioxidantes, lo que sugiere que es una opcion adecuada y de facil acceso para

el aporte de nutrimentos %,

9.2 Consumo de alimento y energia en los animales

Los datos presentados, indican que el consumo de alimento entre grupos no se ve
afectado por el tipo de dieta durante las primeras 12 semanas de experimentacion,
conforme aumentan el tiempo, el consumo e ingesta energética se ve
incrementado en los grupos con dieta H y HHF. Un estudio en donde se evaluaron
cambios en el comportamiento en relacion a la ingesta de dieta alta en grasa
comparado con dieta control, por 10 dias, reportd que las ratas con dieta alta en
grasa tenian un consumo menor de alimento, posiblemente para regular el
incremento de peso, lo que resulto en que no hubo diferencia significativa en peso
entre el grupo control y con dieta alta en grasa, sin embargo si hipertrofia del tejido
adiposo con la dieta alta en grasa . Se ha reportado que la combinacién de una
dieta alta en grasa y fructosa genera alteraciones metabdlicas, relacionada con
alteraciones en el perfil lipidico y glicémico, no obstante, contrario a lo que se

esperaria, al observar que las dietas altas en grasa y fructosa incrementan el



consumo energético, que se puede asociar con incremento de peso, se ha
encontrado que los animales tienden a disminuir su ingesta de alimento a partir de
dietas alta en grasa y fructosa en comparacion con dieta control, sin embargo el
aporte energético si es mayor, un estudio que se hizo en ratas Wistar macho
durante 20 semanas con dieta alta en grasa y fructosa, mostré que las ratas que
consumian esta dieta, ingerian menos alimento (g), en comparacién con el grupo
control, resultando en que no hubiera diferencia significativa en peso durante las
primeras semanas, sin embargo a la semana 20 se mostrod diferencia significativa

%7 Lo observado en nuestra

en peso, en relacion con el grupo control
investigacion, relacionado con los estudios mencionados, sugiere que a mayor sea
el tiempo de experimentacion con dietas hiperenergéticas, se incrementara la
ingesta de alimento y energia lo cual también se asocia con cambios metabdlicos.

En relacion al consumo de alimento, D consumié .mas en relacion con C y CHF a
partir de la semana 7 de experimentacion, cabe destacar que aunque fue el grupo
con mayor consumo de alimento en varias semanas de experimentacién, esto no
se vio reflejado en el incremento de peso, donde no presenté diferencia
significativa con los demas grupos, lo que esta relacionado con la patologia en si.
A pesar de que DHF no tuvo diferencia significativa entre el resto de los grupos en
el consumo de alimento, fue el grupo que subié menos de peso incluso que los
grupos C y CHF donde la dieta tenia menor aporte energético, por lo que la
induccion de diabetes en-ambos grupos tuvo efecto sobre el incremento de peso,
siendo menor el peso al incluir la HF. Entre los sintomas caracteristicos de la
diabetes se encuentran la pérdida de peso acompanada de poliuria, polidipsia y

polifagia, a'lo-que podemos asociar con los resultados obtenidos®®.

9.3 Peso corporal y percentiles

Nuestros resultados reportan que al utilizar diferentes tipos de dietas con y sin HF
y con diferente aporte energético, en las primeras semanas de experimentacion (2,
3y 6)yenlas ultimas (20 y 21) el grupo H (dieta hiperenergética) tuvo mayor
incremento de peso en relacién a los demas grupos, lo que se asocia con el aporte
energético de la dieta, cabe mencionar que a pesar de que HHF también aporta
mayor cantidad de energia por gramo de alimento, en relacion con los grupo C y



CHF, no mostro diferencia significativa en peso, por lo que estos datos apuntan a
que la inclusion de HF podria tener efecto en el mantenimiento de peso a lo largo
del tiempo. Nuestros resultados contrastan con lo reportado en un estudio anterior,
donde se evaluo el efecto de la inclusion de HF en un modelo con dieta
obesogénica a partir de manteca de cerdo saturada y fructosa, el mismo tuvo una
duracion de 6 semanas y no se encontré diferencia significativa, pudiendo deberse
al tamano de muestra (n=8) y a que la ingesta de alimento se restringia a un
periodo de 9horas/dia, mientras en nuestro estudio el acceso al alimento fue a
libre demanda . Por otro lado estudios similares con dietas hiperenergéticas en
periodos mas cortos (10 dias) no encontraron diferencia significativa en peso ® y
en un periodo prolongado, la diferencia significativa en el grupo-con dieta alta en
grasa y fructosa se presentd hasta la semana 20 ®. Estos estudios coinciden en
que aunque no se reportd diferencia significativa.en peso durante todo el tiempo
del experimento, si se observaron otros cambios asociados con alteraciones en el
metabolismo energético como incremento _de tejido adiposo y en los perfiles
lipidicos y glicémicos, mostrando que el pesono es el unico indicador de cambios

en composicién corporal, relacionado con alteraciones metabdlicas °.

Como parte del estudio, se examind el cambio de peso de los animales, a partir de
las diferentes dietas, se considerd analizar los percentiles en los que se
encontraron los animales en relacion a su peso y edad a partir de lo publicado por
Bolafios M. y cols. 2013, donde se puede categorizar a los animales en
desnutricién, delgadez, eutrdfico, sobrepeso y obesidad °. Encontramos que en
las primeras 6-semanas hay diferencia significativa en el promedio de percentiles,
siendo mayor en el grupo H con relacién a los grupos C y CHF, aunque no es
significativamente mayor con HHF, se observé que el promedio también fue menor
en este grupo, posterior a las 6 semanas, no se encontré diferencia significativa en
el promedio de percentiles en el resto de la semanas, o que puede deberse a que
el crecimiento acelerado en las ratas, se reporta en los primeros 60 dias de vida,
periodo en el que se encuentran las primeras 6 semanas de experimentacion °.

Por otro lado el grupo H se encontré en percentiles >97 en las ultimas semanas de



este trabajo, indicador de obesidad, esto comprueba que de acuerdo a la edad y
peso de los animales el grupo H que tenia dieta con mayor aporte energético por
gramo de alimento desarrollo obesidad en un periodo de 21 semanas. Estudios
previos reportan el uso de dietas altas en hidratos de carbono, donde se utiliza
sacarosa o fructosa, en periodos de 2 a 21 semanas, produciendo, obesidad y
cambios en triglicéridos, glucosa e insulina principalmente °°.

La induccion de diabetes en un modelo con dieta hiperenergética a partir de
manteca de cerdo y fructosa; junto con una dosis unica de STZ y 10% de HF, se
asocio con menor ganancia de peso en un periodo de 6 semanas al compararse
con animales que tenian dieta hiperenergética sin la administracion de STZ y sin
HF. A las 21 semanas de experimentacion D no tuvo diferencia significativa en
peso con los demas grupos, en este periodo no se incluyo el grupo DHF. Un
estudio donde se indujo diabetes en un modelo de ratas Wistar a partir de dieta
alta en grasa y la misma dosis de STZ que utilizamos nosotros, reporté que a las 7
semanas de experimentacion las ratas con diabetes inducida tuvieron mas peso

| 71, en nuestro caso a las'6 semanas no se encontrd diferencia

que el grupo contro
en peso entre C y D, con lo que contrastan nuestros resultados con lo reportado,
ademas la HF en DHF sugiere interaccion con la absorcion de nutrimentos al
favorecer la disminucion del incremento de peso. Respecto a la interaccion de la
HF en el modelo de diabetes inducida, un estudio donde se administrd extracto
acuoso de semillas de Phaseolus vulgaris por 30 dias, mostr6 que hubo menor
incremento de peso en el grupo con diabetes inducida y sin administracion del
extracto en relacion con el grupo control, por otro lado se observé que al
administrar 300mg/kg de peso del extracto de semilla de frijol en animales con
induccién-de diabetes, el incremento de peso se vié mejorado en este grupo 2,
dichos resultados contrastan con lo encontrado en nuestra investigacion. Al no
encontrar cambios significativos entre D y DHF en un periodo de 6 semanas,
consideramos importante incluir el grupo DHF en un periodo mayor para poder
evaluar si a mayor tiempo de exposiciéon a la dieta y HF el peso se modifica por

interaccidn con los componentes de la dieta.



Los datos obtenidos, informan que respecto al consumo de alimento y la
composicion corporal, a mayor consumo de alimento en las dietas C, H y HHF,
incrementa el peso de los animales en el bloque 1, En cuanto a la composicion
corporal, el alza en el consumo de alimento en el bloque 2, se asocia con aumento

en el peso con todas las dietas (C, CHF, H y HHF).

9.4 Consumo de agua, excrecion de orina y heces

Los datos indican que respecto al consumo de agua y excrecion de orina, no hubo
cambios entre grupos en el primer bloque. Un estudio donde se evalué el uso de
dieta alta en grasa, dieta alta en grasa y fructosa (como es nuestro caso) y una
dieta alta en grasa y glucosa, durante 20 semanas reportd que la ingesta de
liquido disminuyd, por parte de los grupos con dieta alta en grasa y dieta alta en
grasa y fructosa en relacién al control, no se reportd la excrecién de orina ®’. Por
otro lado, la excrecion de heces en los grupos C.y CHF aumentd al comparar con
los grupos H y HHF, considerando las caracteristicas de la composicion de las
dietas hiperenergéticas y que parte de los elementos que contienen, entre ellos
fructosa y manteca de cerdo que no aportan fibra a la dieta o y que ademas el
consumo de agua no es distinto entre grupos, esto podria favorecer que los
animales con dieta hiperenergética disminuyan su excrecion de heces. Respecto
al contenido de fibra en dietas disefiadas altas en grasa y/o fructosa, estudios
reportan que a partir de la adicion de fibra externa como celulosa se homologa la

“8 en otros casos se utilizan dietas

cantidad de fibra en las diferentes dietas
comerciales donde se procura cubrir el requerimiento nutrimental de los animales
independientemente del aporte energético ®. El contenido de fibra en nuestras
dietas se baso en lo establecido por la NOM-062, donde sefala que el aporte fibra
para ratas debe ser de 3 a 6% "°, siendo similar entre los grupos controles y su
experimental (C y CHF; Hy HHF).

La excrecion de heces en 24hras es mayor con las dietas C y CHF, mientras que
los grupos con dieta obesogénica (H, HHF, D y DHF) no son diferentes entre si. Lo
anterior puede deberse a que el contenido nutrimental a partir de la constitucion de
las dietas es diferente, ya que los componentes de la dieta obesogénica (fructosa

y manteca de cerdo) no aportan fibra a la dieta, en nuestro caso procuramos



utilizar salvado de trigo para homologar la cantidad de fibra entre los grupos
controles y experimentales (C y CHF, Hy HHF, D y DHF), estudios reportan que a
partir de la adicion de fibra externa como celulosa se homologa la cantidad de fibra
en las diferentes dietas *, o se incorporan dietas comerciales donde se cubre el
requerimiento nutrimental de los animales independientemente del aporte
energético ®°. En cuanto a la cuantificacién de heces en dieta, en estudios donde
se evalua el efecto de la dieta en parametros metabdlicos, colectan heces para
analizar cambios en microbiota o contenido nutrimental en heces, mas no

74,75

cuantifican estas Es importante la cuantificacion de heces a partir de

diferentes dietas, ya que un exceso o disminucion en las mismas puede asociarse
con alteraciones metabolicas como malabsorcion de nutrimentos'®°.

Los grupos D y DHF, posterior a la administraciéon de STZ para la induccién de
diabetes, reportan mayor consumo de agua y. eliminacion de orina. Aunque
respecto a orina la diferencia no es significativa, pudiendo deberse al tamario de la
muestra, se percibe la tendencia al incremento en el consumo de agua por parte
de estos 2 grupos. Un estudio donde se administr6 sacarosa al 40% en solucion
durante de manera cronica a ratas (durante 180 dias), mostré6 un mayor consumo

de agua en relacion con el grupo control”

por otro lado, un estudio donde se
evaluo el efecto de la dieta alta en grasa; alta en grasa y fructosa; y alta en grasa y
glucosa, reportd que los grupos con las 3 dietas hiperenergéticas consumian mas
agua que el grupo control ®’, ambos estudios coinciden con nuestros resultados.
La polidipsia y poliuria son sintomas caracteristicos de la diabetes®, con lo que

observamos un comportamiento esperado en los grupos D y DHF.

9.5 IMC e indice de Lee

Los datos obtenidos, no mostraron diferencias en el IMC e indice de Lee en los 3
bloques experimentales, en estudios en ratas donde se evalua la composicion
corporal con obesidad, se relacionan valores mas altos de peso, IMC e indice de
Lee en los grupos patologicos de igual manera que el tiempo de tratamiento es

77,78

mayor (12-18 semanas), en este estudio no encontramos cambios aun a las

21 semanas.



No hay diferencia en el IMC e indice de Lee entre los grupos con induccion de
diabetes (D y DHF) y los demas grupos (C, CHF, H y HHF) en ninguno de los 3
periodos. El estudio en ratas Wistar macho con dieta alta en grasa; alta en grasa y
fructosa o glucosa, durante 20 semanas, reportdé que la dieta alta en grasa y dieta

|76, 67, el

alta en grasa y fructosa disminuye el IMC en relaciéon con el grupo contro
otro estudio con dieta alta de solucién de sacarosa en ratas Wistar, mostré que
aunque se encuentran cambios y alteraciones en parametros bioquimicos, el IMC

I”®. ambos estudios

e indice de Lee, no se ven diferenciados con el grupo contro
coinciden con nuestros resultados. Al evaluar el efecto de la inclusién de arroz
integral en ratas con obesidad inducida durante 8 semanas, a partir de una dieta
alta en grasa, tanto IMC como indice de Lee, fueron mas altos que el grupo control
" lo que contrasta con nuestros resultados en donde no hubo diferencia
significativa entre grupos. Aunque no se presentan diferencias en IMC e indice de
Lee si se pueden presentar otras alteraciones en parametros bioquimicos,
principalmente perfil lipidico y glicémico cuando se administran dietas
hiperenergéticas a partir de grasa e hidratos de carbono, como el caso de
nuestros datos.

Para la dieta CHF y H, hay una correlacion positiva con el indice de Lee, se
observo correlacion positiva entre el incremento de dieta CHF y aumento de IMC
en el bloque 1. Los resultados observados indican que a mayor consumo de
alimento, mayores seran los valores de los parametros relacionados con
composiciéon corporal, 1o cual es de esperarse, ya que el incremento en la ingesta

energética favorece el aumento de estos indicadores.

9.6 Circunferencias

Con respecto a los datos obtenidos sobre las medias de circunferencia visceral,
toracica y su relacion, no encontramos diferencias entre grupos en ninguno de los
3 bloques. Un estudio donde se evalud la circunferencia abdominal después de 20
semanas de administracion de diferentes dietas hiperenergéticas (dieta alta en
grasa, dieta alta en grasa y fructosa y dieta alta en grasa y glucosa) solo se
observaron diferencias significativa en la dieta alta en grasa y glucosa, con lo que



al comparar con la dieta alta en grasa y fructosa nuestros resultados coinciden °’.
Un estudio en ratas por 10 semanas, donde se evaluaron cambios en composicion
corporal al desarrollar sindrome metabdlico a partir de dieta alta en grasa y la
administracion de una dosis unica de STZ, reportd6 que al evaluar las
circunferencias, visceral y toracica, el grupo con dieta alta en grasa e induccién de

diabetes mostré valores mas altos en relacion al control '°.

La cantidad y
distribucion de grasa corporal, sugiere la relacion del riesgo de complicaciones
metabdlicas, cuando la circunferencia abdominal es mayor a la toracica se sugiere
mayor concentracion de grasa en esta zona y menor en las otras partes del
cuerpo, incrementando el riesgo para enfermedades cardiovasculares, por estar la
grasa mas cerca de 6rganos como corazoén, higado y rifiones .

En los bloques 1 y 2 no hay diferencia en las circunferencias entre los grupos con
diabetes inducida el resto de los grupos, mientras que en el bloque 3, la
circunferencia visceral que se relaciona con:mayor cantidad de tejido adiposo
visceral, es menor en D al compararla con H. En el estudio donde se evalud el
efecto de diferentes tipos de dietas hiperenergéticas, reportdé que una dieta alta en
grasa y fructosa, genera mayor circunferencia visceral en relacién con dietas
control; dieta alta en grasa; y dieta alta en grasa vy fructosa . Por otro lado un
estudio donde se indujo diabetes con una dosis Unica de 40mg/kg de peso de STZ
y dieta alta en grasa, durante 10 semanas, informd que tanto la circunferencia
toracica y visceral son mayores en el grupo con diabetes inducida en relacion con
el grupo control, ~sin tener diferencia en la relacién circunferencia

visceral/circunferencia toracica "

, contrastando con nuestros resultados ya que
nosotros encontramos que no hay diferencia significativa entre grupos respecto a
circunferencia toracica y visceral y en la relacion entre estas. El periodo en que se
administra la dieta hiperenergética y su composicion tiene efecto sobre las

circunferencias visceral y abdominal.

9.7 Tejido adiposo

Los datos obtenidos respecto a la cantidad de tejido adiposo analizado por RM,
indican que los grupos H y HHF, tienen mayor cantidad, tanto para tejido adiposo
visceral como subcutaneo, en comparacion con el grupo CHF, esto alas 6 y 12



semanas. El uso de técnicas no invasivas como la RM y tomografia
computarizada, son una opcion para el analisis de cambios en composicion
corporal en los animales. En un estudio donde se evalud el desarrollo de un
modelo con esteatohepatitis no alcohdlica a partir de dietas hiperenergética con
diferente composicion por 8 y 16 semanas, se analizo la cantidad de tejido adiposo
por tomografia computarizada, encontrando que los ratones con dieta alta en
grasa, dieta alta en grasa y fructosa o glucosa fue incrementada en comparacion
con dieta adicionadas solo con fructosa o glucosa ®', lo que coincide con nuestros
resultados, indicando que la combinacion de grasa y fructosa en un modelo con
dieta hiperenergética favorece el incremento de tejido adiposo, que como
obtuvimos H y HHF con respecto al grupo CHF y por la composicion de la dieta
con menor densidad energética, la cantidad de tejido adiposo fue menor. Estudios
previos reportan el uso de RM como una técnica no invasiva en animales vivos
para analizar la cantidad de tejido adiposo y el estado de 6rganos como higado y
pancreas, en donde se presentan alteraciones, principalmente con la presencia de

diabetes inducida 8283,

9.8 Relacién 6rganos del TGl/peso del animal

Nuestros datos indican que a las 12 semanas de administracién de las diferentes
dietas (C, CHF, H y HHF) se observan cambios en relacion al peso de los érganos
que constituyen el TGlI, siendo el ciego en relacién al peso en HHF mas pequefio
que el grupo control y el peso general del TGI en el grupo C se ve incrementado
en relacion con H. A las 21 semanas la relacién de 6rganos y peso de los
animales .es mayor que a las 6 o0 12 semanas, donde estomago y colon tienen
menor peso para H en relacién con el grupo CHF, mientras que para el TGl tanto
H como HHF fueron menores en relacion con CHF. Lo anterior se puede asociar
con la cantidad de tejido adiposo en los grupos H y HHF donde al haber mayor
cantidad de grasa, esta ocupa gran proporcion del peso total del animal, por lo que
al relacionarlo con érganos tales como los que conforman el TGl la relacion se ve
disminuida, mientras que los grupos con menor cantidad de tejido adiposo, la
proporcion de peso/érganos resulta mayor.



Hasta el momento no hemos encontrado articulos donde se enfoquen a pesar los
organos del TGl en ratas y asociarlo con la administracion de dietas
hiperenergéticas, sin embargo si evaluan cambios morfolégicos o de composicion
de microbiota en intestino y colon y lo asocian a la inclusion de compuestos
bioactivos como antocianinas, butirato y fibra 8¢,

Considerando que el peso es uno de los indicadores de composicion corporal mas
significativo, pero no el unico, se correlacioné con otros parametros, para evaluar
su asociacion, donde observamos que a las 6 semanas, mientras mayor fue el
peso, menor era la relacién entre el peso y los érganos del TGI, mientras que para
HHF un mayor peso también se asocia con menor relacién del peso/TGl, pudiendo
interactuar la HF en estos 2 grupos con el peso de los érganos. En el segundo
bloque se observé que a mayor peso del animal en el grupo C, menor la relacién
intestino delgado/ peso y colon/peso, por otro lado, notamos que a mayor peso de
los animales, la cantidad de tejido adiposo visceral, en todos los grupos

incrementa.

9.9 Perfil glicémico y de lipidos.

Los datos obtenidos de los diferentes grupos, sobre el perfil glicémico muestran
que la glucosa basal a la tercera semana, tras la administracion de las diferentes
dietas (C, CHF, H y HHF), no presenté cambios entre grupos. Respecto a la curva
de tolerancia a la glucosa, encontramos que en el primer bloque, H presento los
valores mas altos en la curva siendo significativamente diferentes con C y CHF a
los 30 y 60 min. En el segundo bloque, la glucosa basal fue mayor en H y HHF
que en C y CHF, cabe destacar que a los 90 y 120 minutos HHF resulta con
valores menores que H, considerando que a los 120 minutos se espera regresar al
valor basal, por o que se sugiere que la disminucion en los niveles de glucosa en
HHF pueden asociarse con la inclusion de hoja de frijol en la dieta en un periodo
mayor a 6 semanas. Mientras que en el tercer bloque, no se observé diferencia
significativa entre grupos, manteniéndose los grupos C y CHF, en este caso cabe
mencionar que el nimero de animales por grupo fue de 3, por lo que se propone
aumentar la n en este bloque para determinar la significancia o no de estos datos.

Un estudio donde se gener6é un modelo de esteatohepatitis no alcohdlica a partir



de diferentes dietas, llevo a cabo una curva de tolerancia a la glucosa alas 8 y 16
semanas, encontrando que a las 8 semanas la dieta alta en grasa, presentd
valores mas altos en comparacion con las demas dietas (control, alta en grasa y
fructosa/glucosa, alta en fructosa y alta en glucosa), mientras que a las 16
semanas las dietas tanto alta en grasa y alta en grasa y fructosa mantuvieron
valores elevados en la curva, al compararse con las demas dietas 2',esto coincide
con nuestros resultados, donde al combinar una dieta alta en grasa y fructosa, los
niveles de glucosa en la curva son mayores que el resto de los grupos. Diversos
estudios donde se evalua el efecto de una dieta alta en grasa con la combinacién
de glucosa o fructosa, no lleva a cabo la curva de tolerancia a la glucosa como un
indicador de alteraciones en el metabolismo de glucosa, considerando solo la
glucosa en suero "7,

Los animales con administracion de STZ presentaron glicemias sostenidas mayor
a 200mg/dl, en la CTG en la semana 6 de experimentacién los grupos D y DHF
tuvieron concentraciones de glucosa mas altas que los demas con respecto a la
glucosa basal. Ademas D tuvo valores mas altos en los demas tiempos de la curva
en relacion con C y CHF, mientras que en la CTG a las 21 semanas D fue mayor
que C, CHF, H y HHF lo que puede indicar que en un periodo de exposicion
menos a la dieta hiperenergética los grupos H y HHF tienen niveles de glucosa
mas elevados, sin presentar diferencia significativa con D y DHF; sin embargo al
exponerse por mas tiempo a la dieta hipernergética los animales con dieta H y
HHF mantienen sus niveles de glucosa mas estables. En el trabajo donde se
evaluo el efecto del consumo crénico de sacarosa en solucion, se realizd6 una
CTG, encontrando diferencia significativa con el grupo control a los 90 minutos y
120 minutos "®, en otro estudio donde se evalué la caracterizacién de un modelo
con esteatohepatitis no alcohdlica a partir de una dieta alta en grasa y fructosa y
glucosa en ratones, en la CTG a las 8 y 16 semanas, se reportd que la dieta alta
en grasa y fructosa a las 8 semanas incremento el nivel de glucosa durante toda la
curva, mientras que a las 16 semanas tanto la dieta alta en grasa como la dieta
alta en grasa y fructosa; y glucosa, elevaron la glucosa en la curva, al compararlo

con dieta control y dieta adicionada solo con fructosa o glucosa®' esto sefiala que



no solo la administracion de STZ o su combinacion con una dieta hiperenergética
genera incremento en las concentraciones de glucosa en sangre, ya que la
modificacién en la dieta a partir de grasa o hidratos de carbono simple pueden
generar ese efecto. Los resultados de estos estudios coinciden con lo obtenido en
nuestra investigacion.

La glucosa basal analizada durante 14 semanas en los grupos D y DHF estuvo en
nivel mayor que los grupos C, CHF, H y HHF en las semanas 7 a 12 y en la 14,
con lo que se observa que las concentraciones de glucosa en los grupos con
induccion de diabetes son mayores después de varias semanas de exposicién a la
dieta y administracion de STZ. En un estudio donde se desarroll6 un modelo de
diabetes experimental con sindrome metabdlico en ratas por un periodo de 10
semanas, se analizo la glucosa basal de manera semanal, encontrando que en las
semanas 4, 7 y 10, los niveles son mas altos en comparacién con las ratas control
" Estos resultados coinciden con lo obtenido en nuestra investigacién, donde se
coincide que en la semana 7 de experimentacion y en la ultima semana se
presentan valores mas altos de glucosa para los animales con induccién de
fiabetes, por lo que pueden estar presentando picos en las concentraciones de
glucosa en estos tiempos de medicion. El mantenimiento de glucosa elevada en el
grupo D corrobora la presencia de diabetes en estos animales, sin embargo al
momento con estos datos no podemos concluir con respecto al efecto de HF en
diabetes.

Al hacer correlaciones entre la dieta y parametros metabdlicos encontramos que
en el primer bloque, el aumento en el consumo de la dieta C incrementa la glucosa
basal en la curva de tolerancia a la glucosa, contrario a la dieta CHF donde a
mayor consumo, menor concentracion de glucosa en sangre a los 30 minutos de
la prueba, lo que confirma que la HF en la dieta favorece a disminuir los niveles de

glucosa en sangre.

9.10 Parametros sanguineos después de la eutanasia.
Al analizar las muestras de suero, encontramos que en el primer bloque de
tratamiento, los valores de glucosa sérica fue mayor en H en comparacion con los

grupos de inclusién de hoja de frijol (CHF y HHF), sin embargo a las 12 semanas



HHF mostro valores mayores de glucosa en relaciéon a CHF, pero no asi con C y
H, pareciera que los componentes de HF adicionada a las dietas, tiene interaccion
con los nutrimentos, impidiendo el incremento de glucosa de mejor manera en
tiempos cortos como las 6 semanas.

Respecto al colesterol y triglicéridos, los valores no fueron diferentes entre grupos
a las 6 semanas, siendo H y HHF los que presentaron valores mas elevados, lo
que se atribuye a la composicion de la dieta, a las 12 semanas si encontramos
que H tuvo valores mas altos que HHF en colesterol mientras que para triglicéridos
CHF tuvo los valores mas bajos y C y HHF fueron similares, lo que indica que la
HF favorece la disminucion de colesterol y triglicéridos en un periodo mayor a 6
semanas.

Ademas con respecto a las fracciones de colesterol, los valores de lipoproteinas
fueron semejantes a las 6 semanas mientras que a las 12 semanas CHF presenté
los valores menores en lipoproteinas, siendo mas altos en H para HDL y VLDL,
esto puede asociarse a la cantidad de lipidos que se obtienen y metabolizan a
partir de las dietas, siendo menor el aporte para CHF y mayor para H. En un
estudio previo, donde se evalu6 el efecto de la inclusién de HF en un modelo con
dieta obesogénica en condiciones de alimentacion restringida (consumo de
alimento por 8hras/dia) durante 6 semanas, se observé que los grupos con
inclusién de HF (dieta control con HF y dieta obesogénica con HF) presentaron
valores menores de glucosa al compararse con sus controles, lo que coincide con
nuestros resultados y respecto a perfil de lipidos, en este estudio se mostré que la
dieta obesogénica con HF presentaba valores de triglicéridos considerablemente
mas bajos que su grupo control (dieta obesogénica) '°, contrastando con nuestros
resultados. En relacion al efecto de la hoja de frijol, al momento no hay estudios
publicados donde se evalue interaccion de la administracion de HF en un modelo
con dieta hiperenergética, lo que podemos comparar es la administracion de un
extracto acuoso de vainas de frijol (Phaseolus vulgaris), en un modelo de ratas
Wistar con inducciéon de diabetes por STZ, encontrando que la administracion del
extracto disminuyo los niveles de glucosa, colesterol y triglicéridos en comparacion

con el grupo control en un periodo de 40 dias ¥, en nuestro estudio es necesario



incrementar la n para estos grupos D y DHF para poder discutir con mayor
certidumbre al respecto.

Respecto a la correlacion entre la dieta y lipoproteinas, encontramos que a mayor
consumo de dieta H, LDL disminuye, sin embargo los valores en LDL no son
diferentes significativamente entre grupos en este periodo. En relaciéon a la dieta
HHF, se observo que a mayor consumo de alimento el indice LDL/HDL disminuye
conforme aumenta el consumo de alimento, lo que puede asociarse con la hoja de
frijol en la dieta, que favorece la disminucidn de lipidos en sangre. En el segundo
bloque, se observé que la glucosa sérica, colesterol, triglicéridos y lipoproteinas se
incrementan conforme aumenta la ingesta de dieta C, respecto a H, a mayor

consumo de alimento, menor es la creatinina y relacion LDL/VLDL.

A las 6 semanas, la glucosa basal es mas alta en D y DHF que en el resto de los
grupos. Respecto al colesterol no hay diferencia entre grupos, mientras que los
triglicéridos en suero son mas altos en D que C, CHF, H y HHF. Los resultados
obtenidos en nuestra investigacidon no mostraron diferencias entre grupos en
lipoproteinas. Un estudio donde se evalud el efecto de un extracto de vainas de
frijol en ratas con induccion de diabetes por STZ con 45mg/kg de peso , indicd que
el extracto favorece la disminucion de glucosa, colesterol y triglicéridos en un
periodo de 40 dias ?° mientras que un estudio en ratas Wistar con induccion de
diabetes, tratado con extracto de semillas de frijol, encontré que una dosis de
300mg/kg/dia del extracto, disminuye glucosa, colesterol, triglicéridos LDL y VLDL
en un periodo de 30 dias’®. Nuestros resultados coinciden respecto a las
concentraciones de glucosa en suero con los estudios reportados, no asi con
colesterol y lipoproteinas ya que nosotros encontramos que la inclusion de HF en
DHF no genera disminucién significativa en estos parametros al comparario con su
grupo control. En efecto, nuestros datos sugieren que la inclusién de HF en la
dieta durante un periodo de 6 semanas, puede disminuir el incremento de
triglicéridos en sangre en un modelo de diabetes inducida a partir de una dieta

hiperenergética y una dosis unica de STZ (40 mg/kg).



Durante nuestro trabajo de investigacion los grupos C, CHF, H y HHF, estuvieron
mejor representados por un mayor numero de animales. Los grupos D y DHF, en
los que se realizo la inducciéon diabetes a partir de la administracion de una dosis
unica de STZ en combinacion con la dieta H, solo estuvieron en el primer bloque
ya que en los siguientes no fue posible tener ambos grupos. Los resultados
encontrados para D y DHF, reportan que la administracion de STZ, generé
concentraciones de glucosa mayores de 200 mg/dl con diferencia significativa que
en el resto de los animales, lo que confirma induccion de diabetes, coincidiendo
con estudios similares °*7%% Ademas, posterior a la eutanasia, encontramos que
los valores de glucosa sérica en DHF fueron mas altos en relacion a los demas
grupos. Los valores reportados fueron mayores a lo esperado donde no se
encontrd efecto en los niveles de glucosa basal o sérica con la inclusién de HF, sin
embargo es necesario incrementar la n en esos grupos. Observando que la hoja
de frijol tiene efecto sobre la glucosa en sangre para los animales que la
consumen pero no fueron administrados con STZ. En el estudio donde se evalu6
el efecto de la administracion del extracto acuoso de vaina de frijol por 40 dias (en
ratas con diabetes inducida por STZ), se encontré diminuciéon en los niveles de
glucosa, colesterol y triglicéridos en comparacién con el grupo control .

La HF sugiere una interaccion con los nutrimentos de la dieta, disminuyendo los
niveles de glucosa vy lipidos en sangre, considerando que la fibra es uno de los
componentes mayoritarios de HF hay evidencia de que esta interactua
disminuyendo el tiempo de absorcion de nutrimentos, los AGCC disminuyen la
produccién ‘hepatica de glucosa y aumenta la sensibilidad a la insulina %%,
Nuestro antecedente directo es la incorporacion del 10% de HF para evaluar su

efecto 8889

,'sin embargo se puede considerar usar diferentes porcentajes y evaluar
la cantidad de HF afadida a la dieta que genera mejor efecto sobre los perfiles
glicémico y lipidico de las ratas con dieta hiperenergética a partir de manteca de
cerdo vy fructosa, asi como diabetes inducida. Las dietas combinadas donde se
adicionan tanto hidratos de carbono como lipidos, son mas similares a la dieta

humana pero tienden a ser mas variadas con duracion de 4 a 48 semanas,



aunque no siempre se presenta obesidad considerando el peso, pero si se
generan alteraciones en parametros bioquimicos como glucosa y triglicéridos .

En relacion a la técnica empleada para la induccion de diabetes, un estudio
anterior, us6 una combinacion de una dieta alta en grasa y una dosis unica de STZ
similar a la de este estudio, lo que produjo hiperglucemia sostenida, asi como
alteraciones en colesterol, triglicéridos, lipoproteinas, glucosa, insulina y péptido C.
A diferencia de nuestro estudio, se emplearon ratas Wistar adultas de 10 a 12
semanas Y la dieta obesogénica fue a base de grasa solamente. Se midieron las
ratas 7 dias después de la administracion de STZ, y se confirmé la presencia de
sindrome metabdlico con glucosa mayor a 200, colesterol mayor a 110,
triglicéridos mayor a 150 y cambio en peso corporal del 8% o mas del peso inicial
*_ En este sentido, nosotros trabajamos con ratas de 6 semanas de edad, el
numero de animales utilizado por grupo en este periodo fue de 4, por lo que
necesitamos incrementar el tamafio de muestra para evaluar las diferencias entre

el grupo D y DHF en composicion corporal y parametros metabdlicos.



X. CONCLUSIONES

La HF es una fuente de nutrimentos (proteina 24.22 £ 0.18; extracto etéreo 1.33
0.05) y fibra (fibra dietética total 24.08 + 1.37; FDN 28.14 + 0.71 y FDA 16.23 +
0.59) de bajo costo y facil acceso, por lo que este alimento puede ser mejor

aprovechado y distribuido como parte de la dieta en nuestra poblacion.

La dieta hiperenergética produjo en los animales alteraciones en composicion
corporal (incremento en el peso, mayor cantidad de tejido adiposo y menor peso
de los 6rganos del tracto gastrointestinal en relacion al peso total de cada animal),
perfil lipidico (niveles mas altos de colesterol y triglicéridos) y glicémico
(concentraciones de glucosa en la CTG y en suero mas elevadas), asociado a la
presencia de obesidad. Esta dieta hiperenergética , junto con la administracién de
una dosis unica de STZ (40 mg/kg) incrementé el nivel de glucosa basal superior a

200mg/dI, caracteristico de la induccién de diabetes.

La dieta hiperenergética favorecié el aumento en la ingesta de alimento en un
periodo de exposicion mayor a las 12 semanas y gener6 obesidad en relacion al
peso al categorizar a los animales en percentiles de acuerdo a su edad (percentil
< 97). La inclusién de HF en dieta H previné la obesidad (percentil >97) y produjo
menor excrecion de heces, ya que este tipo de dietas por su composicion
contienen menos fibra (C: 3.59g/100g de alimento, CHF: 5.56g/100g de alimento,
H: 3.599/100g de alimento y HHF: 3.55g/100g de alimento).

No se encontré cambio significativo en IMC, indice de Lee y circunferencias
visceral 'y toracica entre los grupos experimentales, sin embargo los grupos con
dieta hiperenergética e induccion de diabetes presentaron otras alteraciones
metabdlicas, principalmente asociadas con el aumento en tejido adiposo visceral y
subcutaneo (mayor en H en relacion con el grupo CHF y HHF), incremento de
glucosa sérica (mayor en H, D y DHF en relacién con C, CHF y HHF), colesterol
(mas elevado en H'y HHF en relacion con C y CHF) y triglicéridos (mas elevado en
H y HHF en relacion con C y CHF).



La inclusion de HF prevind el incremento de peso al incluirse junto con una dieta
hiperenergética y favorecié el control en los niveles de glucosa, colesterol y
triglicéridos en suero, siendo mayor el efecto cuanto mayor sea el tiempo a la
exposiciéon de HF, lo que indica que el consumo sostenido de HF protege de

alteraciones en peso y en los perfiles lipidico y glicémico.

Al correlacionar la inclusion de HF con los parametros bioquimicos y metabélicos
de los animales se concluye que a mayor consumo de dieta CHFE las
concentraciones de glucosa en la CTG disminuyen, a mayor ingesta de dieta HHF
disminuye el indice LDL/HDL. Por otro lado, mayor peso de los animales se asocia
con incremento en la cantidad de tejido adiposo visceral y a mayor ingesta de
alimento independientemente del tipo de dieta, mayor es el indice de Lee, lo que

incrementa el riesgo de presentar obesidad y complicaciones cardiovasculares.

No se encontraron alteraciones en los parametros relacionados con la
funcionalidad del riRdn con respecto a proteinas los valores encontrados en urea,

creatinina y acido urico fueron similares entre los diferentes grupos.

En conjunto los resultados de este proyecto nos sugieren que la hoja de frijol
puede ser un alimento seguro para animales con efectos sobre la desregulacion
en glucosa, triglicéridos y colesterol relacionados con obesidad y posiblemente

para el humano, quien ya lo consume.
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