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INTRODUCCION GENERAL

Durante el embarazo, la deficiencia de zinc (Zn) se relaciona con un menor
crecimiento fetoplacentario. La produccion hepatica y/o placentaria de la
somatomedina C (IGF-l), es regulada por factores nutricios tales como energia,
proteinas y nutrimentos inorganicos, como el zinc. La suplementacion de zinc en
nifos desnutridos, presenta un aumento en las concentraciones del IGF-1, lo que
sugiere que el efecto del zinc sobre el crecimiento es mediado por el IGFA, el cual es
un péptido semejante a la insulina que presenta efectos metabdlicos, mitogénicos y
troficos. EI IGF-| participa en el crecimiento del cartilago y sus concentraciones
estan asociadas con la velocidad de ganancia de peso durante la vida postnatal. En el
embarazo las concentraciones del IGF-1 aumentan en forma paralela al aumento de
peso fetoplacentario. Por otra parte, las IGFBPs modulan la accién del {GF-i.

Este estudio consisti6 en valorar longitudinalmente a 212 mujeres
embarazadas sanas, con una edad gestacional superior a 16 semanas y menor a 28,
con una edad bioldgica entre 18 y 35 anos, de las cuales se obtuvo una muestra de
40 embarazadas con un minimo de 3 seguimientos, en donde se valoraron las
concentraciones de zinc, IGF-|, IGFBP-l e IGFBP-3, ademas de la energia, proteina
y zinc de la dieta.

Se estudiaron las variables mencionadas a diferentes etapas gestacionales :
16-20, 20.1-24, 24.1-28, 28.1-32, 32.1-36, >36.1 semanas de gestacion. En
comparacion al periodo 16-20, las concentraciones de IGF-1 y de zinc eritrocitario
fueron significativamente maycores (p<0.05) en el periodo >36 semanas (3713 + 128 vs
170 + 83 ng/ml y 13.03 + 3.01 vs. 8.27 + 2.53 respectivamente) Las concentraciones
de IGFBP-l e IGFBP-3 y zinc plasmatico no variaron significativamente a lo largo del

periodo estudiado y fueron en promedio 123 ng/mi, 4551 ng/mi vy 0.87 ug/mi
respectivamente.

De igual manera el aporte energeético, proteinico y de zin¢ por la dieta, no
presentd variaciones durante el pericdo estudiado. Cabe mencionar que la dieta de
estas mujeres no cumplian con el equilibrio adecuado de los nutrimentos analizados,
mostrando una baja ingestion de proteinas (37+16 g/dia) y zinc (10+5 mg/dia), pero
con un alto contenido energético (promedio: 2100 kcal). Por otra parte, estas mujeres
presentaron una ganancia de peso adecuado (0.5 kg/semana), sin embargo
mostraron sobrepeso al inicio del estudio (IMC=24.7).

El zinc eritrocitario presentd una asociacion positiva y significativa (p<0.05) con
las concentraciones de IGF-l, IGFBP-I e IGFBP-3. Sin embargo, el zinc plasmatico no
se asocié significativamente con las variables mencionadas anteriormente. Por otra
parte, las concentraciones de zinc y/o de IGF-l no se asociaron con las variables
dieteticas estudiadas.

En conclusidén, las concentraciones de IGF-I parecen depender del zinc
eritrocitario, el cual refleja las reservas del organismo; mas que del zinc plasmatico,
que es determinado por la ingestion determinada de este nutrimento.
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1. MARCO TEORICO

1.1 Embarazo y Crecimiento

Ei embarazo involucra un aumento en las necesidades nutricionales de la
futura madre, incluyendo las del feto. Estudios previos han demostrado que algunas
de las complicaciones del embarazo como la anemia, la toxemia, el parto prematuro é
el bajo peso del recién nacido, pueden originarse por una dieta insuficiente.

Diversos cambios fisioldgicos, metabdlicos y endocrinolégicos que ocurren
durante el embarazo como preparacion de glandulas mamarias, ovarios, utero,
produccion de hormonas placentarias, etc. ;-incrementan el metabolismo materno de
5-10%. A medida que aumenta el peso materno (en promedio de 10 Kg), el
crecimiento acelerado del feto exige un aumento en el metabolismo del higado, mayor
propulsién de sangre al corazén, aumento de respiraciones, volumen sanguineo y

gasto cardiaco hasta un 30% (1,2).

Estudios epidemioidgicos revelan que la dieta, el peso previo al embarazo, la
talla y el incremento ponderal en el peso de la embarazada durante la gestacion, son
factores gue influyen en el peso del neonato. Es por eso la importancia del aporte de
nutrimentos especificos como €l zinc, durante el embarazo para el buen crecimiento
fetoplacentario (7).

Los terminos crecimiento y desarrollo designan todos los cambios fisicldgicos
que tienen lugar en la concepcidon, embriogénesis y en la vida fetal. Estos denotan los
complejos cambios fisiologicos, psiquicos y de indole social que ocurren en la
lactancia, a lo largo de la infancia, adolescencia y edad adulta. Crecimiento y

desarrollo implica factores genéticos, ambientales y culturales, unc de los factores



ambientaies es la nutricidbn en la cual se observa que ademas de |la energia y las

proteinas, el zinc juega un papel importante (3-10).

1.2 El zinc

El zinc es un nutrimento inorganico, esencial para todos los seres vivos. Es
constitutivo de mas de 100 enzimas e indispensable en multiples procesos
metabdlicos esenciales para la vida, como la replicacion del DNA y la sintesis de
proteinas, de ahi su relevancia en la reproduccién cuya udltima expresion es el

crecimiento de la masa celular (1,2,71).

El zinc fue demostrado como nutrimento en ratas en 1920, su deficiencia en
humanos se demostro por primera vez en 1963 (11).

1.2.1 Funcion

El zinc padicipa como co-factor en la sintesis © degradacidn de
macronutrimentos como hidratos de carbono, lipidos y proteinas. Ademas participa en
procesos de transporte y expresion de informacién genética; es esencial en la
espermatogénesis y formacién de ovulos, en la actividad osteoblastica y la formacién
de enzimas_oseas como la fosfatasa alcalina. La movilizacion de vitamina A al higado
requiere zinc y la insulina almacenada en pancreas contiene este elemento (12,13).

La funcién mas importante del zinc es ayudar a regular el crecimiento y
reproduccién de todas las células por lo que es de vital importancia incluir alimentos
ricos en este elemento en la dieta diaria; sobre todo en mujeres embarazadas, nifios y

adolescentes (11,13).

1.2.2 Localizacion

El zinc se distribuye ampliamente en los reinos vegetal y animal. En el cuerpo
humano se encuentra en altas concentraciones en higado, pancreas, rifidn, musculos

voluntarios y la mayor parte en huesos. El zinc es acarreado en plasma en un 95%
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por la albdmina, la cual es la principat transportadora de zinc (12). En las células, el
zinc se encuentra en iodos los organelos, su mayor parte en el citosol. Ei zinc
intracelular no se encuentra en equilibrio con el zinc extracelular; debido a esto, la

fectura de las concentraciones de zinc se realiza en eritrocitos y plasma (12,13,14,15).

El eritrocito contiene de 10-14 ug de zinc.pg( paquete de celulas, esta

cantidad representa el 75-90% del zinc sanguineo y el plasma de 70-110 ug/dl. El

cuerpo humano contiene cerca de 2 g de zinc, se estima que hay 7.5 g de zinc en la
mujer, 2.5 g en el hombre y 60 mg en el recién nacido (16).

1.2.3 Deficiencia

La deficiencia de zinc puede provocar: anemia hemglitica, deplecidon de
proteinas, deterioro en cicatrizacién, ceguera nocturna, pérdida de cabello, deterioro

del gusto y alteraciones conductuales, también se manifiesta con la imposibilidad

para desarrollar buena estatura. Concentraciones menores de 70 tg de zinc en

eritrocitos pueden provocar deficiencia de zinc la cual también puede ser provocada
por alcoholismo (1,2,72).

1.2.4 Fuentes y recomendacion

El zinc dietético se encuentra en carne, pescado, mariscos, higado, aves, leche
y productos lacteos, los cuales proporcionan et 80% del total, el resto se encuentra en
nueces y cereales de grano entero. Cuando se consume zinc en la carne, aumenta su
concentracién sérica, una dieta rica en proteinas promueve la absorcion de zinc
debido a la hidrolisis de aminoacidos (11-13).

La recomendacion diaria de Zinc durante el embarazo es de 75 mg (72).



Contenido de zinc en diversos alimentos

alimento porcion contenido(mg)
ostras 150 135
carne de res asada 150g 7.9
cacahuate Y2 taza 47
semillas de ajonjoli Vataza . 44
carne de pollo 150g 4.4
cereales fortificados 309 1.5-3.75
semillas de amaranto Y2 taza 3.1
frijol de soya cocido Y2 taza 3.6
granola Y taza 2.2
frijoles refritos Y2 taza 1.7
yogurt natural 1 taza 1.3
espinacas cocidas 1 taza 1.3
lenteja cocida Y2 taza 1.2
avena cocida 1taza 1.1
leche entera 1 taza 0.9
huevo 1 pieza ‘ 0.6
arroz cocido % taza ' 0.5
zanahoria cocida 1 taza 0.5
platano 1 pieza 0.3
manzana 1 pieza 0.0_5

Fuente : Pennington (1987) food values of portions cammonly used, harper perennial, N.Y. , U.S.(17)
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1.2.5 Absorcidn y eliminacién intestinal

La absorcion varia del 10 al 90%, se desconoce el sitio de absorcidon en el
intestino. Los fitatos, rfosfatos, calcio y altas cantidades de fibra provenientes de la
dieta, ademas de agentes quelantes (penicilina) y anticonceptivos orales, provocan
una baja absorcion de zinc (1.72), Los estudios han fallado en demostrar cémo es
exactamente la absorcion del Zinc. La pérdida endégena fecal no ha sido fnedida.
pero la excrecién urinaria de Zinc, aumenta durante el ultimo trimestre del embarazo.
En personas normales el zinc se elimina casi por completo en su mayor parte por
heces, ademas en sudor u orina; las mujeres también eliminan Zinc durante la
menstruacion (17,18, 19). |

1.3 Zinc y embarazo

Existe informacién acerca de los efectos de una deficiencia marginal de Zinc
durante el embarazo, la cual provoca bajo peso en el neonate (20). Aparentemente las
mujeres no aumentan su ingesta de zinc durante el embarazo, el promedio diario de
ingestion permanece constante a los 10 mg. Las concentraciones del Zinc circulante
en los Ultimos meses es entre 15 y 35% menor en mujeres embarazadas que en las
no embarazadas. En el primer mes gestacional el zinc aumenta, en el segundo
trimestre se estabiliza y en el tercer trimestre hay una declinacion aproximadamente
del 25% en las concentraciones de zinc en plasma, esta disminucion refleja un
incremento en el volumen sanguineo y una declinacion en las concentraciones de

albumina sérica (11, 16).

Una deficiencia de zinc por baja ingestidn de este nutrimento, no puede
compensarse con el zinc almacenado en el hueso, ya que ahi su disponibilidad es
muy baja (1,16).

La baja concentracion de Zinc sérico maternal estad asociada con
malformaciones congénitas, bajo peso al nacer, inmadurez fetal, retardos en el

crecimiento intrauterino, parto pretérmino y complicaciones maternales; la
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hipertensidén en el embarazo también se ve relacionada con disminucién de Zinc
(14,16).

En otro estudio, se encontrdé que los niveles de zinc en sangre materna, amnios
y cordon fueron significativamente menores en los productos congénitamente
anormales, que en el grupo de los productos normales, esto indica que los niveles de
zinc en amnios pueden ser un buen instrumento para diagnostico de malformaciones
(8).

Realizaron un estudio en Bulgaria sobre el zinc sérico y su relacién con la dieta
durante el Gltimo trimestre en el embarazo y se observé que el 42.8% de las mujeres
embarazadas con baja ingestién de zinc tenia niveles séricos bajos; esto indica que

hay una relacidn positiva entre la dieta y los niveles de zinc (5).

En experimentacion animal, se administrd a tres grupos de ratas diferentes
cantidades de zinc: bajo, moderado y dptimo. Al fecundarse, la fertilidad no se vio
afectada, pero posteriormente, ya gestantes, los grupos con baja y moderada
ingestién de Zinc, tuvieron crias con bajo peso; demostrando que este nutrimento es

importante para ei crecimiento fetal durante la gestacién (6).

En humanos, se suplementd con 25 mg diarios de zinc a 290 mujeres
embarazadas afroamericanas con niveles de Zinc por debajo de |la media y con menor
IMC (indice de masa corporal) y a otro grupo de 290 embarazadas con un IMC mayor
se dio placebo. Se observd que el grupo al que se suplementé con zinc aun con
menor IMC obtuvo productos con 300 g de peso y 0.7 cm de circunferencia cefalica
mayores que las del grupo testigo (7). En otro estudio se investigd, si al suplementar
con zinc durante el embarazo se obtenia un mayor producto y menor frecuencia de
pretérmino. A un grupo se les administrd placebo y al otro 44 mg de Zinc diarios. En
las 1200 mujeres que se estudiaron no se encontraron diferencias. Sin embargo, no
se menciona si las mujeres embarazadas presentaban deficiencia de zinc al inicio del
estudio r21).
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Garg y colaboradores estudiaron en mujeres embarazadas de la India, cual
podria ser el efecto de un suplemento oral de Zinc en los niveles de hemoglobina
(hb). Los resultados mostraron que el grupo que recibio 45 mg/dia de Zn, present6
altos niveles de hb, mostrando que la administracion de 25-40 mg de Zn aumenta la

hb (10).

1.4 El IGF-l (somatomedina C)

El IGF-1, es un polipéptido idéntico en un 50% a la estructura de la insulina, el
IGF-1 no es sintetizado en un solo érgano ya que se ha observado que existe
produccion en higado, rifidn, pulmédn, corazén, cerebro, testiculos y placenta (22,23).
El IGF-I utiliza proteinas para su transporte, aproximadamente el 80% del IGF-l se
encuentra ligado a la IGFBP-3, el 19% esta unido a las otras IGFBPs y el 1% se
encuentra en forma libre (3).

1.4.1 Funcioén

El IGF-| puede presentar acciones enddcrinas, paracrinas y autocrinas (24,25) .
El higado es el sitic de produccién principal de IGF-I. Su sintesis esta regulada
principaimente por la hormona del crecimiento (HC), la cual promueve la transcripcién
del gen responsable de la sintesis de IGF-l, ya que incrementa el contenido de RNA
mensajero de este factor (26,27). Después de ser sintetizado y secretado hacia la
circulacion, el IGF-l se une a proteinas acarreadoras (IGFBPs) de las cuales se han
identificado seis tipos distintos (28-29). '

Los efectos in vitro del \GF-l sobre los tejidos incluyen una actividad
estimuladora del cartilago, sintetiza RNA, DNA y proteinas, se puede decir que tiene
una actividad semejante a la insulina; el IGF-1 actia en el muasculo, estimulando el

transporte de aminoacidos y giucosa, también inhibe la lipolisis (30,31).

Por otra parte, el IGF-l juega un papel impoertante en el crecimiento, esta muy
claro que existe una correlaciéon en las concentraciones de este factor y la velocidad
de crecimiento de los nifios (32). Durante el nacimiento, el IGF-l en el suero del
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cordén umbilical disminuye un 50%, comparado con las concentraciones del aduito
normal; durante la nifiez se presenta un aumento lento en las concentraciones de
esta hormona hasta que llegan a su nivel normal justo antes de la pubertad donde se
observa un incremento dos o tres veces mayor, claramente relacionado con el
incremento de esteroides sexuales, a partir de los 25 afos de edad y hasta los 60, el
IGF-lI sérico se mantiene constante y durante la tercera edad, se observa una

reduccion en dichas concentraciones (22).

Para comprender el rol de! IGF-I es importante entender que puede actuar
como factor de crecimiento autocrino/paracrino. Los investigadores han supuesto que

el IGF-I, estimulg lor_:aﬁlmente el crecimiento de las céluias (3,32). El IGF-| se encuentra

en concentraciones menores a las normales en pacientes con deficiencia en la

hormona de crecimiento y viceversa (3).

Lo anterior ha sido confirmado mostrando la sintesis de IGF-l, en tejidos como
cartilagos, musculos y arterias que han sido danados, es decir que la sintesis de IGF-|
puede ser un importante componente para la recuperacién de heridas; y la accion
eiutécrina/parécrina de IGF-I puede ser un evento esencial en la regulacién del
crecimiento después de la herida (33).

En el cartilago el IGF-I, aumenta la captacion del sulfato, la sintesis de DNA y

RNA, la sintesis protéica y la sintesis de colégeno.‘Los glucorticoides inhiben el
crecimiento del cartilago ya que al aumentar su concentracion disminuyen las
somatomedinas. Por otra parte, se cree que el higado sea la fuente primaria de IGF-I

a la sangre (3).

1.4.2 Sintesis y secrecion de IGF-|

1

En su articulo de revision Clemmons y Underwood mencionan que la relacion
de la nutricidn con la regulacidn de IGF-1 inicié en 1973 cuando Grant y colaboradores
observaron que la bioactividad de IGF-| era baja en nifios con desnutricion energético-
protéica, aun cuando tenian altos valores en la hormona de crecimiento. En

experimentacion animal en ratas se observé que el ayuno de 3 dias se traduce por
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una reduccion significativa del IGF-| sérico. En humanos sanos, las concentraciones
sericas de |IGF-| resultaban disminuidas en un 70% después de un ayuno de 10 dias.
Al restringir la proteina dietética en las ratas, las concentraciones séricas de IGF-I
disminuyen pero sin cambios considerables en la hormona de crecimiento. Esto indica
que la restriccidon de proteina causa una resistencia postreceptora en la accién de la
HC y que la disminucién de IGF-I no se regula mediante la reduccion en la secrecion
de dicha hormona. Por otra parte, al administrar hormona de crecimienic a sujetos
normales con tres dias de ayuno no se presentan cambios en el IGF-I sérico. Como

se menciond anteriormente el efecto del IGF-I es modulado por sus IGFBPs (3).

1.4.3 IGFBPs

Las /IGFBPs son proteinas solubles que circulan en el medio extracelular y
presentan una alta afinidad para el IGF-l. Las IGFBPs controlan la secrecion del
IGF-1 en el compartimento vascular y la asociacion de éste con sus receptores
superficiales de la célula. La sintesis y secrecion de las IGFBPs para transportar IGF's

hacia los tejidos esta controlada por la ingestidn de nutrimentos (3,34).

El 80% del IGF-l esta ligado a la IGFBP-3, el 19% a las otras IGFBPs y el 1% |
se encuentra libre. Se desconocen algunas funciones bioldgicas de las IGFBPs. Se
sugiere que influyen en la expresion de la actividad del IGF-l en la célula, evitando su
degradacién y prolongando su vida media. Las proteinas acarreadoras en exceso,

disminuyen la accion biologica del IGF-I (21,23).

La IGFBP-3 previene una rapida secrecidon de IGF-I en el compartimento
vascular y estabiliza sus concentracionés en la sangre. La funcién principal de la
IGFBP-3 es actuar como un transportador de IGF-I en la circulacién, mientras que la
principal funcién de la IGFBP-I es |a transportacion del IGF-] a través de la superficie
endotelial hacia determinados tipos de células. Si estas proteinas realizan diferentes
funciones es razonable pensar que la regulacion de su secrecién puede variar. Por

ejemplo la HC y el IGF-I inducen la sintesis y secrecion de la IGFBP-3 e incrementan
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sus concentraciones en plasma. En contraste, la IGFBP-l esta suprimida por la HC, y

el IGF-I (3.35).

La ingestidén de nutrimentos es un importante regulador en las concentraciones
plasmaticas de estas proteinas. Un ayuno prolongado y/o una deficiencia de
proteinas producen una disminucion significativa en las concentraciones séricas de la
IGFBP-3; asi mismo, la realimentacidon ya sea con energia o proteinas aumenta las
concentraciones de este péptido. Sin embargo, la IGFBP-3 no se afecta por cambios
agudos en la ingestidon de nutrimentos (36). En cambio, ias concentraciones de IGFBP-

| aumentan durante la desnutricion y disminuyen durante la rehabilitacién nutricia
(3,34,35).

1.5 IGF-l y embarazo

En mujeres embarazadas normales el IGF-l aumenta progresivamente
conforme avanza la edad gestacional (23 3738,39), El incremento en las
concentraciones de IGF-1 en el suero materno durante el dltimo trimestre del
embarazo es de 35-80% (22). Por otra parte varios estudios han informado una
relacion positiva entre el peso al nacer y las concentraciones del IGF-1 en la sangre
del cordén umbilical Se observd que las concentraciones de IGF-l son
significativamente bajas en fetos humanos con retraso en el crecimiento intrauterino
en comparacion con fetos normales, indicando que el IGF-I tiene un papel importante
en el desarrollo intrauterino, el cual puede ser directamente en los tejidos de los fetos
o indirectamente en la placenta (40). Por otra parte, el IGF-l presenta efectos
anabdlicos y anticatabdlicos en el metabolismo placentario y fetal de proteinas e
hidratos de carbono ¢41,42,43).

Por otra parte, el crecimiento de la placenta depende en parte de las
concentraciones de IGF-l y es paralelo al crecimiento del feto hasta poco antes del
parto, cuando finaliza el crecimiento de ia placenta. Se ha demostrado que la placenta

es capaz de sintetizar el IGF-| (27,30,44).
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El incremento de las concentraciones circulantes del IGF-I durante el embarazo
involucran varios factores nutricios (3,30) y hormonales (44). Se sugiere que el
aumento de esta hormona durante el embarazo se debe principaimente al /actdgeno
placentario, del cual es una hormona que presenta caracteristicas muy similares a la

hormona del crecimiento (38 39).

En mujeres taiwanesas se estudiaron los niveles de IGF-l e IGFBP-l en
embarazadas clinicamente sanas. Las concentraciones sericas maternales del IGF-I
aumentaron conforme avanzd el embarazo y los niveles del IGF-| durante el primer
trimestre del embarazo fueron mayores que aquellos de mujeres no embarazadas
(45). Los niveles sericos de IGFBP-I aumentaron rapidamente durante las primeras 12
semanas y permanecieron altos hasta el final del embarazo, durante el primer
trimestre los niveles de IGFBP-I sérico fueron significativamente mas altos que los de
las mujeres no embarazadas. Se concluyd que los niveles séricos de |GF-I durante el

embarazo pueden ser reguiados por varias clases de IGFBPs diferentes a la IGFBP-I
(45).

Estos factores de crecimiento y sus proteinas transportadoras aparentemente
son los mayores lazos entre la ingestidon de nufrimentos y respuestas celulares

anabdlicas.
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1.6 Relacion entre el zinc e IGF-l

Para determinar si la deficiencia de Zn puede relacionarse con el mal
desarrollo que se observa en nifios desnutridos, se realiz6 un estudio en Vietnam,
donde se formaron dos grupos, uno con suplementaciéon de Zn y el otro con placebo.
Se observo que el grupo al cual se le administré Zn mostré mas peso y estatura, asi
como mayores concentraciones de IGF-l. Los autores de este estudio sugieren que el

efecto del zinc sobre el crecimiento esta mediado por el IGF-| (46).

En un estudio en ratas con deficiencia de Zn se encontraron niveles bajos de
tGF-l y de IGFBP-3 (47). La importancia de! zinc durante el embarazo (48) y la vida
postnatal (49) se traduce por mayores concentraciones del IGF-l, que se asocian con

un buen crecimiento (50).

La informacién que actuaimente existe sobre la asociacidn entre el zinc y el
IGF-I no es muy amplia pero si se puede observar ciaramente en las investigaciones
mencionadas anteriormente que es un hecho la relacién que tienen ambas variables,

la cual podria ampliarse mas con esta investigacion

El entendimiento del mecanismo mediante el cual los nutrimentos como el zinc
controlan la sintesis de IGF-1 y regulan su transporte hacia tejidos (21,30,46,47) debe
permitir la formulacién de estrategias para el tratamiento en desérdenes catabdlicos.
Es importante conocer las alteraciones de dichos procesos, lo cual puede permitir el
desarrollo de nuevos conocimientos para la solucion de estos problemas de salud
publica.

e No existen estudios en mujeres embarazadas mexicanas que informen de
manera simultanea las concentraciones de zinc e IGF-I, Flsi como del contenido de

energia, proteina y zinc en la dieta.

Los resuitados obtenidos en este estudio permiten contar con valcres que se

esperan durante el embarazo normal, los cuales pueden servir como punto de

18



comparacion con los que se presentan durante retrasos de crecimiento intrauterino

tales como en la preeciampsia y/o desnutricion materna.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo general

Valorar longitudinalmente, a partir de la semana 16 del embarazo, las

concentraciones de zinc e IGF-l y sus IGFBPs.

2.2 Objetivos especificos

Medir longitudinalmente, a partir de la semana 16 del embarazo:
1. Las concentraciones plasmaticas del zine.

2. Las concentraciones en eritrocitos del zinc.

3. Las concentraciones séricas del /GF-/.

4. Las concentraciones sericas de las IGFBP-/ e IGFBP-3.

5. La ingestidn dietética de zinc, energia y proteinas.
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3. HIPOTESIS

Las concentraciones de ZINC presentan una asociacién positiva con las de

‘ IGF-I durante el embarazo.
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4. MATERIAL y METODOS

4.1 Diagrama de bloque
Revisién Bibliografica

Estandarizacion en ia valoracion de |las variables

bioquimicas y antropométricas

@ poblacion a participar @
Seleccion de la pobiacidn
4
@as clfnicamt@

'

Seguimiento mensual, valoracion clinica, dietética y

antropometrica, toma de muestra de sangre y arina

v

@ de muestras y valoracion de zinc, IGF-1 e IGFBPs.

v

nterpretacion y discusidn de@
informe final

22




4.2 Universo de estudio

La invitacién y el reclutamiento de las mujeres embarazadas consistid en
invitar a 212 embarazadas clinicamente sanas con una edad gestacional superior a

16 semanas y menor a 28 y con una edad biolégica entre 18 y 35 arios.

Del total de la muestra desertaron 42 mujeres (18.8%) y se logrd el seguimiento
de 172 (81.2%) embarazadas, de las cuales se obtuvo una muestra de 40

-embarazadas con un minimo de 3 seguimientos.

Cabe mencionar que las pacientes que voluntariamente participaron en este
estudio, firmaron una carfa de consentimiento (anexo 1), la cual esta dirigida al objetivo
inicial del muestreo que se utilizé en esta investigacion ya que se realizé en mujeres
clinicamente sanas , en las cuales un 10% desarrollo preeclampsia, o cual se utilizé
en otra investigacion; sin embargo el resto de la muestra mantuvd las caracteristicas
iniciales ,sin desarrollar ninguna enfermedad, precisamente la que se utilizé en |a

presente investigacion.

4.3 Diseno del estudio

El presente estudio es de tipo longitudinal y descriptivo.

- 4.3.1 Condiciones del estudio

Se conté con la aprobacidon del Comité de Investigacibn Biomédica en
Humanos del Instituto Nacional de fa Nufricion Salvador Zubiran y del Comité de Etica
del Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez.

Tiempo : 19 meses.

Iniciacion de trabajo de Campo en Febrero de 1997; finalizacidon de trabajo de

campo, Junio de 1998; Conclusién de la investigacion, Septiembre de 1998.
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Lugar : Instituto Nacional de la Nutricion Salvador Zubiran y Hospital General

Manuel Gea Gonzalez, México D.F.

Personas : Pasante de la Licenciatura en Nutricidn, asesores, personal

meédico del area de ginecobstetricia, una enfermera y un quimico.

4.3.1.1 Criterios de inclusion

Embarazadas clinicamente sanas con una edad gestacional superior a 16
semanas y menor a 28, primigestas de preferencia con edad biolégica entre 18 y 35

afos, con presion arterial menor de 7140/90 mm Hg. No presentan proteinuria.

4.3.1.2 Criterios de exclusion

Presencia de enfermedades endocrinolégicas, renales, digestivas, necesidad
de reposo en cama mayor a dos semanas, estar en tratamiento con medicamentos

gue pudieran intervenir en el metabolismo o absorcion del zinc.

4.4 Método analitico

4.4.1 Estandarizacion

Antes de analizar los indicadores bioguimicos, se .llevd a cabo una
estandarizacién de pipeteo, con el fin de obtener resultados éptimos en el campo de

la investigacion.

Se comparé el promedio obtenido en 10 mediciones realizadas por el
observador con 10 mediciones realizadas por el supervisor; que es una persona
capacitada y estandarizada con el fin de conocer el error dentro de la exactitud.
Estas mediciones se llevaron a cabo simultaneamente y por duplicado por el
observador y por el supervisor. La formula utilizada para determinar el error en la

exactitud fue la siguiente:

EE= X observador (promedio) ~ X supervisor (promedio) X 100
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X supervisor
Con el fin de conocer la precisién, se realizaron 15 mediciones para determinar
el coeficiente de variacion (cv):

CV= Desviacion estandar x 100

promedio

En ambos casos se logro un error en la exactitud y en la precisién inferior al

5%, lo que da un porcentaje de aceptabilidad mayor al 95%.

Una vez seleccionada la poblacién, cada 4 semanas aproximadamente, se

tomaron las mediciones siguientes:

4.4.2 Métodos para datos antropométricos y clinicos

« Se utilizé una historia clinica para capturar los datos personales, clinicos y

antropomeétricos (anexo Il y lIl).
» La toma de presion arterial se realizé con un baumandmetro personal.

¢ La edad gestacional se determiné, por la fecha de ultima menstruacion
(FUM).

« La proteinuria se midi6 con tirillas de quimica seca, en una muestra de orina,

se utilizaron tiras reactivas combur test (Boechringer Mann Heim, Alemania).

« Para los Datos dietéticos se utilizd una frecuencia alimentaria realizada vy
validada por el Instituto Nacional de Salud Pulblica de Cuernavaca, Morelos,
Meéx. La cual se interpreta a trévés de un programa computacional del mismo
Instituto (anexo V).
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4.4.3 Meétodos para indicadores Bioquimicos

4.4.3.1 Muestreo de suero y plasma

Se tomaron 20 ml de sangre de la vena del brazo de la embarazada y se colocarén
5ml en un tubo con anticoagulante (heparina), el resto se coloca en otro tubo, las
muestras se centrifugan a 3000 rpm durante 10 min, para separar el suero en donde
se alicotan 2 tubos para leer el IGF-l y sus IGFBPsy después se guardan en
congelacion; del tubo con anticoagulante se separd el plasma y el paquete de
glébulos rojos (eritrocitos) (51), los cuales se deben de lavar de la siguiente manera .
retirar el plasma, poner al paquete 2 m/ de solucién salina, agitar y centrifugar hasta
poder retirar la solucion transparente, refrigerar el paquete restante y el plasma
obtenido para leer el zinc (52). Posteriormente se guardaron las alicuotas de minerales
en refrigeracién a 4°C y en congelacién las de hormonas a -20°C.

4.4.3.2 Determinacion de zinc en plasma y eritrocitos.

Se utilizé un espectrofotometro de absorcion atomica, marca Perkin Elmer

modelo 2380. Este método se utilizd para medir eritrocitos y plasma.
Fundamento del método:

E! atomo en estado basal absorbe energia luminosa de una longitud de
onda especifica entrando en el estado exitado, cuando el niimero de atomos en una
trayectoria de |luz incrementa, la cantidad de luz absorbida también aumenta.
Midiendo la cantidad de luz absorbida se puede hacer una cuantificacion del elemento
a analizar (53).

4.4.3.3 Determinaciéon de las concentraciones de IGF-l e IGFBPs en

sueroQ, -

Para la valoracicn de las concentraciones se utilizé el método
inmunoradiométrico (IRMA) de Diagnostic Systems laborafories No DSL-6600. San
Juan Caprisano, CA 92675 USA. El método IRMA es un ensayo no competitivo, en el
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cual el analito al ser medido se une a dos anticuerpos formando un complejo de
sandwich. El primer anticuerpo estd inmovilizado en el tubo, el otro anticuerpo
estamarcado radioactivamente; el analito se une a los dos anticuerpos para formar el
complejo de sandwich y el reactivo que no se une que es el segundo anticuerpo
marcado con radioactividad se elimina a través de lavados y decantacién. Para los
estuches se utilizalodo '® cuya radioactividad se leyo en un Contador gamma marca

Packard modelo Cobra Quantum.

4.5 Analisis estadistico

Para comparar las variables en las diferentes edades gestacionales, se utilizo

un analisis de varianza (ANOVA).

Para analizar las posibles asociaciones entre las diferentes variables se

utilizaron regresion simple y prueba de regresién de rangos de Spearman.

2(3(0

Al analizar si una variable se encuentra asoc?;ﬁa con varias se utilizé la prueba
de analisis de regresion muiltiple, para conocer con que variable se presenta la mayor

asociacion.
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5. RECURSOS

5.1 Recursos humanos

Se contd con tres pasantes de Licenciatura en Nutricion, un asesor interno

experio en la materia, un asesor externo para revision de los avances en el estudio,
una enfermera y un quimico.

5.2 Recursos materiales

La toma de la muestra se realizd en el Hospital General Manuel Gea Gonzalez
donde se reclutaron a las embarazadas: donde contamos con un consultorio
equipado con el equipo lo necesario: centrifuga, baomandmetro, pipetas, bascula,

jeringas, torundas, liga, gradillas, tubos, hielera, papeleria, etc..

El departamento de biologia de la reproduccion, cuenta con laboratorios,
biblioteca, copiadoras, etc.

En el departamento de fisiologia de la nutricion, donde se hicieron los analisis

Se contd con laboratorios equipados con refrigeradores, congeladores, camaras de
electroforesis, etc.

5.3 Recursos financieros

El presente proyecto fue financiado por CONACYT {(Consejo Nacional de
Ciencia y Tecnologia), clave: 0607 PM.
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6. RESULTADQOS

Para la realizacion del presente trabajo fue necesario invitar a 212 mujeres
embarazadas normotensas clinicamente sanas. De las 212 mujeres, 42 decidieron
dejar el estudio de manera voluntaria, lo que representa una tasa de desercidén de
19.8%. De las 170 embarazadas restantes en las cuales se logrd realizar el

seguimiento, se obtuvo una muestra completa de 40 mujeres las cuales seran
estudiadas en el presente trabajo.

Las mujeres embarazadas acudieron a su primera consuita con una edad
gestacional de 16-28 semanas. Se decidid agrupar a las mujeres en periodos
cortos de gestacién de cuatro semanas cada uno. Por lo anterior, los periodos de
estudio fueron los siguientes (Tabla 2): |

Periodo Semanas de gestaciéon
I 16-20
Il 20.1-24
Il 24.1-28
vV 28.1-32
Vv 32.1-36
VI >36.1

Al inicio del estudio, la edad biolégica del grupo fue de 24.57 + 5.9 afios. La
~ ganancia de peso promedio para el grupo de embarazadas fue de 11.4 kg, teniendo
una ganancia de 0.57 kg/semana ; sin ninguna relacion con las demas variables. En
cuanto a la talla el promedio fue de 153.45 + 5.18 cm, con un numero de embarazos

anteriores de 2 + 1, sin trazas de proteinuria (Tabla 1 y 2).
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En el grupo de embarazadas las concentraciones de zinc plasmatico oscila
entre 0.89 + 0.28 y 0.84 + 0.21 1g /dL. En comparacion al periodo gestacional 1, el

zinc plasmatico observado entre los demas periodos no presentd diferencias

significativas (Tabla 4).

Por ofra parte las concentraciones de zinc en eritrocitos oscila entre 8.27 +
253y 13.03 + 3.01 ug/dL. Al comparar las concentraciones de zinc en eritrocitos del

periodo gestacional | con ios demas periodos se observd un aumento significativo en
los periodos Ill, IV, V y VI (p<0.05) respectivamente al utilizar la prueba estadistica
ANOVA. (Tabla 4) '

Al medir las concentraciones del IGF-l se observo que aumentaron de 7717 a
441 ng/mL. En comparacién al periodo gestacional |, existe un aumento significativo

en las concentraciones del IGF-I en los periodos IV, V y VI, (p<0.05) (Tabla 4).

- En comparacién al periodo gestacional |, las concentraciones de la IGFBP-I
fueron similares en todos los periodos con valores entre 7123 + 73 y 123 + 48 ng/ml .
Las concentraciones de la IGFBP-3 variaron de 4505 + 734 y 4597 + 1446 ng/mL ;
en comparacion al periodo gestacional |, las concentraciones de la IGFBP-3 no
tuvieron cambios significativos (Tabla 4).

En cuanto a el zinc en la dieta fue diminuyendo entre cada periodo, sin ser
significativo. Sin embargo la ingestién promedio de zinc se encuentra de 710 + 5 mg, io
cual es menor de las recomendaciones para el embarazo (75 mg). La energia
muestra una digminucién entre periodos sin ser significante, pero se encuentra
excedida (2700 kcal) de lo recomendado para la mujer embarazada mexicana (1800
kcal). En las proteinas no se notd algun cambio, pero mostré cantidades menores (35

g) a las recomendadas durante el embarazo (60 g) (Tabla 3).

El zinc plasmatico no cbtuvo ninguna asociacién significativa con : la edad
gestacional, energia, proteina, zinc en dieta, IGF-l, IGFBP-l, IGFBP-3 ; ni con-el zinc

en eritrecitos.
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Las concentraciones de zinc en eritrocitos presentaron una correlacion
positiva con la edad gestacional (n=141, R=0.30 y una p<0.0001), con las
concentraciones del /IGF-/ (n=141, R=0.21 y una p=0.001), con las concentraciones de
la IGFBP-1 (n=141, R=0.16 y una p=0.05) y con las concentraciones de la IGFBP-3
(n=141, R=0.21 y una p=0.01) (grafica 1-4). E| analisis de regresion multiple mostro
que el determinante mayor de las concentraciones del zinc en eritrocitos fue la edad
gestacional (R=0.50, p<0.0002). Las variables de la dieta no mostraron una

asociacion significativa con el zinc eritrocitario.

Por otra parte, las concentraciones del IGF-l presentaron una correlacién
positiva con la edad gestacional (n=141, R=0.50 y una p<0.0001) (grafica 5), con las
concentraciones de zinc en eritrocitos (n=141, R=0.21 y una p=0.01) (grafica 1), con
las concentraciones de IGFBP-1 (n=141, R=-0.19 y una p=0.02) (grafica 6) y con
las concentraciones de la IGFBP-3 (n=141, R=0.41 y una p<0.0001) (grafica 7). El
andlisis de regresion mdultiple mostré que el determinante rhayor de las
concentraciones del IGF-l fue la IGFBP-3 (R=0.41 y una p<0.0001). El IGF-I no

mostro correlacion con el zinc plasmatico, ni con las variables de la dieta.
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6.1 Tablas

Tabla 1. Datos Generales de las Embarazadas (n = 40)

Edad Biologica 2649
Talla 153+ 5
Numero de embarazos 2+1
Peso pregestacional 57+ 8 (40)
Proteinuria 0

Tabla 2. Edad Gestacional y peso (E=embarazadas)

I ! i v Vv Vi TOTAL

=dad 16-20 20.1-24 24.1-28 28.1-32 32.1- 36-parto 40 E

gestacional

(SDG) (11) (21) (33) (31) 136 (26) (25) .
Peso 533 + 99 628+87 638+87 648+78 66+72 71+7 40E
(11) (21) (33) (31 (26) (25)
ganancia 2.7(8) 2.0(1H) 1.9(24) 2.3(17) 2.5(16) 11.4kG
de peso

Tabla 3. Nutrimentos

| ] 1]} v Vv Vi Promedio

Energia 2316+ 790 2316+790 2316+790 2051+601 1823+514 1932+ 557 2100+ 720
(kcal) (11) (17) (17) (31) - (26) (25) (147)
Proteina 35+16 43+19(21) 37+16 37+14 29+ 11 39+ 18 37+ 16
(gms) (11) (33) (31) (26) (25) (147)
zinc (mg) 105 12+ 6 10+4 9+4 8+4 10+5 10+ 5
(11) 1) (33) (31) (26) (25) (147)
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Tabla 4. Variables Principales

variables [ Il 11| v v Vi
zinc 0.89+028 093+033 082+027 0.85+030 1.0+0.40 0.84+0.21
Plasma (11) (21) (33) (31) (26) (25)
pug/mi
zine 8.27+253 9.67+ 339 10.98+4.55 10.81 +3.05 11.93+3.90 13.03+3.01
Editrocitos (17 (21) (33) (31 (26) (25)
Lg/mi
IGF-I 170 + 53 181 + 61 209 + 81 261+ 89 292+ 118 313+ 128
ng/ml o m (11) (11) (31) (26) (25)

IGFBP-] 123+73  114+55 109+ 33 121+52  122+48 123+ 48
ng/ml (1) (21) (33) (31) (26) (25)

IGEBP-3 4505+ 734 451041540 4112+1055 4164+1010 4315+ 1106 4597+1446
ng/mi (11) (21) (33) (31) (26} (25)
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7.2 GRAFICAS

Concentracion de zinc en eritrocitos
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Grafica1:

Curva de regresion simple que muestra la asocacién entre las
concentraciones del zinc eritrocitario con la edad gestacional durante la segunda

mitad del embarazo.
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Grafica 2 :

Curva de regresion simple que muestra la asocaciéon entre las
concentraciones del zinc eritrocitario con las concentraciones del iIGF-l durante la

segunda mitad del embarazo.
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Grafica 3 :

Curva de regresion simple que muestra la asocacion entre las
concentraciones del zinc eritrocitario con las concentraciones de la IGFBP-|

durante la segunda mitad del embarazo.
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Grafica 4 :

Curva de regresién simple que muestra la asocacion entre las
concentraciones del zinc eritrocitario con las concentraciones de la IGFBP-3

durante la segunda mitad del embarazo.
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Grafica 6 :

Curva de regresion simple que muestra la asocacion entre las
concentraciones del IGF-l con las concentraciones de la IGFBP-l durante la

segunda mitad del embarazo.
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Grafica7:

Curva de regresion simple que muestra la asocacion entre las

concentraciones del IGF-l con las concentraciones de la IGFBP-3 durante la
segunda mitad del embarazo.
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7. DISCUSION

Las concentraciones de zinc e IGF-l presentan una interrelacion entre si y
juegan un papel importante en el crecimiento fetal y postnatal (4,6,9,77,1846,49). La
valoracion simultanea de IGF-l y zinc circulantes asi como el aporte de energia
proteina y zinc por la dieta no han sido estudiadas en mujeres embarazadas
mexicanas. Por tal motivo, se llevo a cabo el presente estudio cuyo objetivo general
consistid en valorar las concentraciones de zinc, IGF-I, asi como la dieta en mujeres

durante la segunda parte de su embarazo.

El IMC pregestacional de las mujeres estudiadas fue de 24.7, lo cual indica que
iniciaron su embarazo con sobrepeso, ya que su IMC fue superior a 23 (17). Durante ei
estudio, la ganancia promedio de peso fue de 0.57 kg/semana, cifra que concuerda
con lo reportado por otros estudios y que se considera adecuado (7,2). Lo anterior
sugiere que en la poblacién del presente estudio, la ganancia de peso durante el

embarazo es independiente del peso pregestacional.

La poblacion estudiada presentd una ingestion diaria promedio de energia de
2100 kcal (% de adecuacion : 117%), proteinas de 37g (% de adecuacion : 62%) y de
zinc de 10 mg (% de adecuacion : 67%). La ganancia de peso mencionada no puede
explicarse por el consumo de proteinas y/o de zinc debida a la baja ingestion, pero
puede depender de la cantidad de energia ingerida. La energia aportada por las
proteinas fue de 9.3%, inferior al 15% recomendado durante el embarazo (1,17). Por lo
anterior las fuentes principales de energia ingerida por la poblacién estudiada
consistieron, en el consumo de hidratos de carbono y lipidos. Por otra parte, la
ingestidon de estos nutrimentos no varié significativamente a lo largo del periodo
estudiado. Lo anterior indica que la ganancia de peso no se explica por mayor
ingestioén, ni por una reduccién en el metabolismo basal, ya que durante el embarazo

se presenta un incremento del 5 al 10% en el metabolismo basal (1,2). Sin embargo, la
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ganancia de peso puede explicarse por un aumento en la absorcién intestinal de los

nutrimentos, asi como mayor anabolismo a partir de los mismos.

Las concentraciones de zinc plasmatico no variaron; pero las de zinc
eritrocitario, aumentaron significativamente durante el periodo estudiado. Dichas
concentraciones se encuentran dentro del rango normal durante el embarazo (12) y ;
la proporciéon de zinc en eritrocitos (infracelular) es superior diez veces a la plasmatica
(extracelular), reflejando la ausencia de correlacion significativa entre zinc eritrocitario
y zinc plasmatico en el presente estudio. El zinc eritrocitario refleja las reservas del
organismo, mientras que el plasmatico da cuenta de la ingestién temprana de este
nutrimento (16). Sin embargo, el zinc plasmatico no presentd correlacion significativa
con el zinc dietético en el presente estudio; pero, se puede esperar una correlacién
entre zinc plasmatico y la absorcion intestinal de este nutrimento, variable que no fue
valorada en la poblacién estudiada.

Las concentraciones de IGF-l aumentaron de manera significtiva durante el
periodo estudiado. Dicho aumento ha sido informado en otros estudios (23,37,38,39), el
cual puede dar lugar a mayor crecimiento (32), a consecuencia de los efectos
anabélicos de este factor de crecimiento en el metabolismo proteinico, de hidratos de
carbono (3) y en la incorporacion de sulfatos en el cartilago fetal (30,37) ; asi como de
sus efectos mitogénicos (24,25). El aumento de las concentraciones de IGF-l pueden
asociarse al incremento del lactégeno placentario (3839) y no a la hormona de
crecimiento, la cual no aumenta durante el embarazo ¢3). Como se menciond en los
antecedentes, las concentraciones de IGF-l estan asociadas al estado nutricio (3,30).
Sin embargo, el incremento del IGF-l que se observé en la poblacion estudiada
parece depender mas de la cantidad absorbida y utilizada de nutrimentos que del
contenido de los mismos en la dieta, ya que los aportes energéticos, proteinicos y de
zinc no aumentaron en el presente estudio. El aumento de las concentraciones del
IGF-I durante el embarazo puede deberse a mayor sintesis hepatica (3) y/o placentaria
(27,30,44) de este factor de crecimiento.

La concentracion de la IGFBP-l disminuye durante el embarazo (35 y la

rehabilitacion nutricia (3), lo que puede traducirse por mayor biodisponibiliodad y
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actividad del |GF-l. En el presente trabajo, las concentraciones de IGFBP-I no
variaron a lo largo del periodo, sugiriendo una menor biodisponibilidad de nutrimentos
en la poblacién estudiada que en las referidas en la investigacién mencionada (45).
Por lo que toca a la IGFBP-3, sus concentraciones no aumentaron durante el periodo
mencionado. Un incremento en las concentraciones de IGFBP-3 refleja una mayor

biodisponibilidad de nutrimentos (36).

En el presente estudio, las concentraciones eritrocitarias de zinc presentaron
una correlaciéon significativa con las de IGF-l, apoyando el efecto estimulador de zinc
sobre la sintesis de IGF-| (46,48,49). Por otra parte, el IGF-| presenté una corretacion
significativa negativa con las concentraciones de IGFBP-l y positiva con las de
IGFBP-3. Como se mencioné anteriormente, a mayor IGF-l o mejor estado nutricio
mayor IGFBP-3 y menor IGFBP-I (3,28,395).

En conclusiéon, la ausencia de asociacidn entre zinc plasmatico con las
concentraciones de IGF-l y la presencia de correlacion significativa y positiva entre
zinc eritrocitario y este factor de crecimiento ; sugiere que, las concentraciones de

IGF-1 dependen de las reservas del organismo y no del consumo tempranc de zinc.
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8. CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en el presente estudio de tipo longitudinal permiten
concluir lo siguiente .

1.Las concentraciones de zinc plasmatico no variaron; pero las de zinc

eritrociotario, aumentaron significativamente durante el periodo estudiado.

2.Tanto el zinc eritrocitario como plasmatico no presentaron correlacion

significativa con el zinc dietético.

3.Las concentraciones de IGF-! aumentaron de manera significativa durante el
periodo estudiado. '

4 | as concentraciones de |IGFBP-| e IGFBP-3 no variaron.

5.Las concentraciones eritrocitarias de zinc presentaron una correlacion
significativa con las de IGF-], IGFBP-| e IGFBP-3.

6.Las concentraciones de plasmaticas de zinc no presentaron una correlacion
significativa con las de IGF-l, IGFBP-I e IGFBP-3.

7.En resumen, el efecto del zinc sobre el crecimiento parece depender de las
reservas de este nutrimento en el organismo (zinc eritrocitario), cuya accion puede

ser mediada por un incremento en las concentraciones de |IGF-|
8.El IMC pregestacional de las mujeres estudiadas fue de 24.7.
9.La ganancia promedio de peso fue de 0.57 kg/semana.

10.En comparacién a lo recomendado, la dieta aporté 117% de energia, 62%
de proteinas y 67% de zinc.



9. RECOMENDACIONES

Se recomienda estudiar el efecto del zinc sobre las concentraciones del
IGF-| e IGFBPs en placentas obtenidas de mujeres embarazadas normotensas. Para
conocer como se encuentran las concentraciones de estos en la placenta la cual

suministra al feto el zinc y produce IGF-I.
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ANEXO |

HOSPITAL GENERAL DR. MANUEL GEA GONZALEZ
E
INSTITUTO NACIONAL DE NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo he sido
informada de los objetivos y procedimientos del estudio 'Cambios
iongitudinaies de la somatomedina C y de sus proteinas transportadoras
durante la preeclampsla" y he decidido participar en él de manera voiuntarna.
Dicho estudio se llevara a cabo en el Hospital General Dr. “anuel Gea
Gonzalez y en el Instituto Nacional de la Nutncion Salvador Zubiran

Al participar en el estudio acep:o cumplir las instrucciones que e me den.
Asimismo. manifiesto que he recitido la informacion suficiente acerca de los
r:esgos y beneficios del estudio y que nan sido aclaradas mis dudas acerca dei
misma: en caso de gue lo considere conveniente a mis intereses, puedo
abandonar el estudio en cuaiquier momento. sin que ésto afecte la atencion que
recibo en el Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez.

Cualquier duda o pregunta que tenga acerca de mi participacion en el estudic o
de los efectos que note durante el mismo sera consultada a los doctores
narticipantes en este estudio.

Meéxico. D.F. a de 199

NOMBRE Y FIRMA DE LA PACIENTE:
NOMBRE Y FIRMA TESTIGO 1:
NOMBRE Y FIRMA TESTIGO 2:

NOMBRE DEL ENCARGADO DEL SEGUIMIENTO DEL PROYECTO EN EL
HOSPITAL GENERAL DR. MANUEL GEA GONZALEZ: Dr. LEOPOLDO

VAZQUEZ.
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HISTORIA CLINICA NUTRIOLOGICA

Fecha

No Exp.

DATOS GENERALES:

NOMBRE:

EDAD:
LUGAR Y FECHA DE NACIMIENTO:

DOMICILIO:
TELEFONO:

DATOS SOCIOECONOMICOS:
TIPO DE VIVIENDA:

SERVICIOS: AGUA POTABLE: DRENAJE:

OCUPACION:

ESCOLARIDAD:
¢DE QUIEN DEPENDE ECONOMICAMENTE?

ANTECEDENTES GENERALES:

NUMERO DE EMBARAZOS ANTERIORES:
FECHA DEL ULTIMO EMBARAZO:
COMPLICACIONES DURANTE EL EMBARAZO:

HIPERTENSION: PREECLAMPSIA:

OBSERVACIONES:
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Instituto Nacional de la Nutricion Salvador Zubiran
Proyecto de investigacion" Calcio y Preeclampsia”

Cuestionario de Frecuencia de Consumo validado por el Instituto Nacional de Salud Publica

Nombre del paciente ANEXOQ tv
Apeliido Paterno Apullido Materno Nombre (s)

Nombre del Hospital

Nombre de la entrevistadora

Nombre de la revisora

No. da identificacién de la mujer I | I I l ]

Este numero esta constituido ia clave del hospital + nimero de madre por hospital + etapa de
recoleccién de informacion por: Lo -

Fecha L1 TL 0 L1 I
Dia Mes Aho

Edad de Iz madre (en afios cumplidas)

Curante el afno previo a aste dia. ; Con qué frecuencia consumié usted productos lactecs?. Por favor indique con
una cruz, en ia columna de frecuencia, 1a opcidon gque consilere mas cercana a su realidad.

Encuestadora: Por favor llens el circulo (no lo tache) y en ia columna de ia derecha
registre el nimero correspondients a la frecusncia de consumo reportads

ALIMENTO
PRODUCTOS LACTEQS

UN VASO DE LECHE
1 | eNTERA

UNA REBANADA DE

3 | UNA REBANADA DE
QUESO OAXACA

-} UNAREBANADADE - |,
41 queso MANCHEGG. |

5] UNA CUCHARADA DE

HELADO DE LECHE
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Durante el afio previo a este dia. ;Con qué frecuencia consumio usted frutas?. Por favor
indique con una cruz, en la columna de frecuencizas, la opcion que considere mas cercana
a su realidad, incluya las frutas que estuvieron disponibles solo en temporada.

| " FRECUENCIA DE CONSUMO

ALIMENTO D] | VECESALA T

DEUNAl AL
FRUTAS iy SEMANA DIA

UN PLATANO

Tl asint N

, Zf‘!;__n_g_-; APAYA: b

. R Fended et o et Nt RN

R e R R AR QR

18§ UNA MANDARINA




Durante el afio previo a este dia. (Con qué frecuencia consumid usted huevos, cames, -
embutidos?. Por favor indique con una cruz, en la columna de frecuencias, la opcion que
considere mas cefcana a su realidad.

B . FRECUENCIA DE CONSUMO

MENOS | VECESALA
ALIMENTO e || e o

HUEVQ, CARNES Y
EMBUTIDOS

26] HUEVO DE

GALLINA
UNA PIEZA -

2? -.DEPOLLO

28| UNA REBANDA DE
JAMON

00007

20} unpatooe F(C Y FCY IO
30] UN PLATO DE
31f aroCIo

ot o e

I unpratooe .
37} PESCADG:

ag| UNPLATO DE O
SARDINAS.




Durante el afio previo a este dia. ¢Con que frecuencia consumié usted verduras?. Por favor
indique con una cruz, en la columna de frecuencias, la opcién que considere mas cercana a
la realidad.

' FRECUENCIA DE CONSUMO

ALIMENTO
VERDURAS

a2l uNJuTOMATEEN |.(01): |
SALSA O
GUISADO

a3

CAMOTE
- MEDIATAZADE: |

s

380.5000¢

MEDIA TAZADE
FLOR DE
CALABAZA

0000000

o
0
O :
o
o
C

L




Durante el ano previo a este dia, ;,Con qué frecuencia consumiod usted leguminosas? Porfavo
indique con una cruz, en {a columna de frecuencias la opcidn que considere mas cercana ¢
la realidad.

FRECUENCIA DE CONSUMO

ALIMENTO ST e e e g VEcES A

ALMES} 13- } 1t z_‘ sg: ¥ -

59| UNPLATO DE
FRIJOLES

veounzace |O O[O |O]O1O O ¢
O

63 UN P!..ATO DE
LENTEJAS O

—CARBANZOS

ALIMENTO
CEREALES

UNA TORTILLA DE

70| UN PLATO DE
ARROZ

unPeaToDESOPAL ( 3 FC DL 2 EC )1
A BEPASTA.. . . T o e R

72| UN PLATO DE
AVENA

. |UN TAZON CEREAL DE

=3

74| CEREAL ALTO EN
FIBRA ;CUAL? ___




Por favor indique con una cruz, en la columna de frecuencias, ia opcidn que considere mas
cercana a su realidad.

FRECUENCIA DE CONSUMO

ALIMENTO MENOS | VECES | ~ VECESALA VECESAL

UNA :
GOLOSINAS stsz M%s SEMANA DIA

ALMES| 13 3

O O
UNA CUCHARADITA o

INUNCA
O
DEATE MIEL, j R TR
& cz’né‘“o‘-’i‘:“ﬁ O
" | CONDESADA 1
r7|nAcCrismoma el )

(o]

75 | UNA REBANDA
DE PASTEL

oo
d [
; e

(S B |

7ajunaTABLUADE: | ._.jUfifé;
" ICHOCOLATE . .- . )iif

UNA BOLSA DE
79| FRiTURAS @

FRECUENCIA DE CONSUMO

ALIMENTO MDNo| VEES| vecEsAW e A

BEBIDAS

& A B
Eas Sy

80 UN REFRESCO DE
COLA MEDIANO

UN REFRESCO
81 GASEDSODE
SABOR
32 ant-'nesoo

-} uNvASO CON:
a] SGUA nEsAaon
AZUCARADA: -

SIN AZUCAR

83 o
84 UNA TAZA DECAFE
85

86

UNA TAZA ATOLE
CON LECHE

87| unaceRvEZA.

g8 UNA COPA DE VINO
DE MESA

L

0000

"39 RON, mto .
TEQUILA -

Q
Q




Durante al ano previo a este dia. {Con qué frecuencia consumio usted grasas y que tipo de
aceite utiliza para cocinar?. Por favor indique con una cruz en ia columna de frecuencias la
opcién que considere mas cercana a su realidad.

i FRECUENCIA DE CONSUMO

MENOS| VECES| VECESALA
ALIMENTO pEUNAl AL | semama VE%E:“

ACEITE DE MAIZ

91] ACEITE DE SOYA -

92§ ACEITE DE GIRASOL

ACEITEDE . :
93 CARTAMO:..-

94§ ACEITE DE OLIVA

g5] UNA CUCHARADITA |
DE MARGARINA

geluna cucHARADITA
DE MANTEQUILLA

97] UNA CUCHARADITA
DECREMA .
gg UNA CUCHARADITA
DE MAYONESA

iy 0 % GRS

| UNA CUCHARADITA |-
99 | DE MANTECA. -

L

0 0 0j0 00 M fe

® e s

DE MANTECA
ANIMAL

L L

4 ool UNA CUCHARADITA




ALIMENTO
ANTOJITOS

UN TACO AL
PASTOR

UN SOPEO
QUESADILLA

UN PLATO CON
POZOLE

UN TAMAL

DE UNA

O

RECUENCIA DE CONSUMO

o
O

Q

O
O
0|0
O

VECES VECESALA
AL SEMANA
MES

13 4

(03) (08)

O
1 O

O

g Sl L B i S

mexicanos qu-2 Seé enlistan a continuacion?. Por favor indique con una cruz, en ia colum
frecuencias, ..= Opcion que considere mas cercana a su realidad.

&

£

0 0O Qg0s-

O 000

oy
L
A

LR

Por tavor, indique cualquier otro alimento que usted consumid al menos una vez por semana

y qQue no encontrd entre los alimentos anteriores, al afo previo a este dia.

- : FRECUENCIA DE CONSUMO

ALIMENTO il %
| w|os |om | om|m |
O|0|0 |10|0|O 1
0] 0]O |0|0|O L
OO0 |10|0|O Ly
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