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Resumen

Introduccion. Las enfermedades cardiovasculares (ECV) se pueden prevenir actuando
sobre factores de riesgo como las dietas poco saludables. Aungque el consumo huevo ha
sido motivo de debate por su contenido de colesterol, el huevo es también una fuente
importante de proteina, considerada la mas completa, y de carotenoides. Dada su
naturaleza lipidica, el huevo puede mejorar la biodisponibilidad de otros carotenoides
dietarios, como los que se encuentran en Annato (Bixa orellana L.), al cual se le ha
atribuido propiedades anti-inflamatorias y antioxidantes. Objetivo. Evaluar la asociacion
entre el consumo de huevo y su enriquecimiento con Annatto y algunos biomarcadores
de riesgo cardiovascular y saciedad en poblacion adulta colombiana. Metodologia.
Ensayo clinico aleatorizado paralelo, en ciento cinco (n=105) adultos sanos distribuidos
en 3 grupos para consumir diariamente durante 8 semanas: a) dos huevos enteros, o b)
dos huevos enteros con Annatto o c) dos claras de huevo. Se midieron antes y después
de la intervencion marcadores de riesgo para ECV como: perfil lipido, glucosa,
apolipoproteinas, tamafio y numero de lipoproteinas. Ademas de marcadores de
saciedad como: grelina y percepcion subjetiva. Resultados. No se encontraron
diferencias significativas (p>0,05), en marcadores de riesgo cardiovascular, después de
la intervencién. Al comparar entre los tratamientos no se evidenciaron cambios
significativos (p>0,05), antes y después de la intervencion para grelina, y percepcion
subjetiva de saciedad. Conclusién. Incluir el huevo en una dieta saludable y balanceada
no aumento los factores de riesgo de ECV en la poblacién estudiada. La adicion de

Annatto no modificd ninguno de los biomarcadores lipidicos medidos.

Palabras clave: Huevo, Annatto, claras de huevo, lipoproteinas, grelina.
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Abstract

Introduction. Cardiovascular diseases (CVD) can be prevented by acting on risk
factors such as unhealthy diets. Although egg consumption has been a source of debate
due to its cholesterol content, eggs are also an important source of protein, considered
the most complete, and carotenoids. Given its lipid nature, eggs can improve the
bioavailability of other dietary carotenoids, such as those found in Annatto (Bixa orellana
L.), which has been attributed anti-inflammatory and antioxidant properties. Objetive. To
evaluate the association between egg consumption and its enrichment with Annatto and
some biomarkers of cardiovascular risk and satiety in Colombian adult population.
Methodology. Parallel randomized clinical trial, in one hundred and five (n=105) healthy
adults distributed into 3 groups to consume daily for 8 weeks: a) two eggs, or b) two eggs
with Annatto or c) two egg whites. Risk markers such as: lipid profile, glucose,
apolipoproteins, size and number of lipoproteins were measured before and after the
intervention. Satiety markers such as: ghrelin and subjective perception were also
measured. Results. No significant differences (p>0.05) were found in cardiovascular risk
markers after the intervention. Comparing between treatments, there were no significant
changes (p>0,05), before and after the intervention in ghrelin and the perception of satiety.
Conclusion. Including eggs in a healthy and balanced diet did not increase the risk factors
for CVD in the population studied. The addition of Annatto did not modify any of the
measured lipid biomarkers.

Keywords: Eggs, Annatto, egg whites, lipoproteins, ghrelin.
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Introduccién

La promocion de la salud y la prevencion de la enfermedad es todo aquello que permita
la identificacion, tratamiento y por supuesto la reduccion de factores ambientales,
bioldgicos y comportamentales que posibilitan que la enfermedad aparezca, se mantenga
en el tiempo o genere secuelas (1,2). En esa linea, la prevencion de las enfermedades
cronicas no transmisibles como las enfermedades cardiovasculares (ECV) se enfoca en
la reduccion de los factores mas aportantes como el consumo de tabaco, inactividad
fisica, el consumo excesivo de alcohol y de dietas poco saludables (3).

El tema de la buena nutricion se presenta dentro de las conferencias de salud publica y
los objetivos de desarrollo sostenible (ODS) como un objetivo en la agenda para 2030.
Con el objetivo 2 “cero hambre”, la alimentacion toma relevancia en el discurso en las

politicas de salud de muchos paises incluido Colombia (4,5).

De este panorama uno de los puntos principales es la alimentacion y no solo con el
objetivo de reducir el hambre (objetivo 2) (6), pero también de propiciar una alimentacion
saludable para tener una buena salud (objetivo 3) (7). Es asi como para el afio 2016, la
Asamblea de Naciones Unidas dictaminé que este decenio (hacia el afio 2025) seria de
acciones a favor de la nutricién, con el firme propdsito de que para la agenda de 2030 la

seguridad alimentaria y la nutricibn sean un compromiso de todas las naciones (5).

Hace algunos afios era comun observar que los problemas de salud asociados a la
sobrealimentacién, como es el caso de la obesidad, era un asunto de paises
desarrollados con altos ingresos, y que aquellos asociados a la subalimentacion, como
la desnutricion, era un problema de paises con bajos ingresos y en via desarrollo. En la
actualidad, estos patrones cambiaron y en los paises pobres ya muestran tasas de
obesidad que aumentan con implicaciones preponderantes en la distribucién de la
riquezay las desigualdades en salud (8,9); lo que se conocié como transicion alimentaria
(8) y posteriormente como doble carga, definida por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) como la coexistencia de desnutricion y sobrepeso en las personas (10). En el

contexto colombiano el panorama muestra que la doble carga se acentla y se mantiene

12



Efectos del consumo de huevo y su enriquecimiento con Annatto (Bixa orellana L.) sobre biomarcadores
de riesgo cardiovascular y saciedad en poblacién adulta colombiana (EGGANT). Ensayo clinico
aleatorizado. 13

en el tiempo. Las ultimas Encuestas Nacionales de la Situacion Nutricional en Colombia
(ENSIN) muestran un incremento del 2,1% en las cifras de sobrepeso en nifios y un
incremento de 0,7% en la prevalencia del déficit en nutrientes importantes para el
desarrollo en la primera infancia. Asimismo, en poblacion adulta se report6 un incremento
del 5,2% en el exceso de peso entre 2005 a 2015, alcanzando valores del 56,4% (11).
En regiones especificas como el departamento de Antioquia, se reporta una prevalencia
de obesidad en adultos del 22% (12).

El problema de la sobrealimentacion y sus comorbilidades asociadas es que incrementan
el riesgo de sufrir ECV, las cuales constituyen la primera causa de muerte en el mundo y
en Colombia (13,14). Para Colombia en 2017 las afecciones isquémicas del corazén
produjeron el 49,30% de las muertes, las enfermedades cerebrovasculares provocaron
el 23,47% y las enfermedades hipertensivas fueron la tercera causa de muerte con
10,47% de las muertes (14).

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), mas de tres cuartas partes de las
muertes por ECV se producen en paises de ingresos bajos y medios, cuyos habitantes
tienen un menor acceso a servicios de salud eficientes y equitativos que respondan a sus
necesidades (13). Como consecuencia de estas enfermedades, muchos habitantes de
estos paises mueren mas jovenes, en la edad mas productiva. Por ejemplo, en Colombia
el mayor numero de casos reportados de ECV comprende al rango de edad 14 a 55 afios,
mayoria de poblacién que labora (15). Asi, las ECV contribuyen a la pobreza de las
familias y afectan la economia de estos paises, debido a que con la muerte prematura de
la poblacion por ECV, puede reducirse el Producto Interno Bruto (PIB) hasta en 6,7%
(16,17).

Las personas de bajos recursos en todos los continentes consumen mas productos
animales a medida que sus ingresos aumentan y se urbanizan. Para el 2020, se estimé
un incremento del 11% en el consumo de carne de origen animal, este cambio estructural
en la alimentacion tiene implicaciones sociales y econdmicas, asi como ambientales y de

salud y es crucial la participacion politica para mitigar los dafios ambientales y secuelas
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en la salud de la poblacion (18). En este sentido, es importante identificar alimentos con
buen aporte nutricional, pero con menos impactos ambientales, como el huevo de gallina,
y de alimentos funcionales autdéctonos de nuestro territorio, como es el caso del Annatto,
rico en antioxidantes naturales. De igual forma, estos alimentos pueden contribuir a una
alimentacion saludable, y posiblemente mitigar factores de riesgo para ECV, a la vez que
su produccién es sustentable y esta acorde con las recomendaciones de la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS) (19).

Planteamiento del problema

La mayoria de enfermedades cardiovasculares (ECV) aterosclerdticas se pueden
prevenir actuando sobre factores de riesgo conductuales, como las dietas poco
saludables y la inactividad fisica (20). Ademas, el riesgo de padecer estas enfermedades
crece con el aumento de la obesidad (21). Segun la encuesta de la situacion nutricional
en Colombia (ENSIN) 2015, el exceso de peso corporal (sobrepeso u obesidad) en
adultos (18 a 64 afios) aumentd 5,2% de 2010 a 2015 (11,22).

Colombia es un pais de ingresos medios a bajos, cuya pobreza ha aumentado con la
pandemia COVID-19 (23). Asi, se reduce la capacidad econ6mica de los colombianos
para adquirir una dieta saludable, que incluya alimentos con proteinas de calidad, frutas

y verduras abundantes y grasas saludables.

La proteina del huevo es considerada la mas biodisponible y completa, entre las proteinas
de calidad. Es el estandar de comparacion para otras fuentes de proteina, con la ventaja
de ser una de las fuentes de proteina animal mas econémica con contenido de todos los
aminodacidos esenciales y un contenido calérico moderado. Ademas otros componentes
del huevo como: luteina, zeaxantina, colina, vitamina D, selenio y vitamina A protegen
contra enfermedades cronicas (24). A pesar de la calidad nutricional del huevo, su
consumo ha sido motivo de debate durante décadas de investigacion debido a su
contenido de colesterol.
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Durante casi 50 afios, se pensé que el colesterol de la dieta y los huevos contribuian a
aumentar el colesterol plasmético y el riesgo de ECV (25). En 1968, la Asociacion
Americana del Corazén (del inglés, American Heart Association-AHA) recomendo
consumir menos de 300 mg/dia de colesterol en la dieta y no mas de tres huevos por
semana. Estas restricciones afectaron no solo a la industria del huevo, sino también a las
comunidades pobres, que etiquetaron el huevo como un alimento rico en colesterol y

redujeron el consumo de este alimento nutritivo y de bajo costo (26).

Todavia existe controversia entre el consumo de huevo y su asociacion con el riesgo
cardiovascular. Resultados reportados de estudios transversales donde solo se evalGan
marcadores clasicos como colesterol total, triglicéridos, colesterol de las lipoproteinas de
alta densidad (C-HDL, del inglés high-density lipoproteins-—) y colesterol de las
lipoproteinas de baja densidad (C-LDL, del inglés, low-density lipoproteins), se sigue

asociando el consumo de huevo con aumento en riesgo de mortalidad (27).

Ademas, los andlisis de estos estudios no tuvieron en cuenta otras variables confusoras,
como el aporte colineal de la grasa saturada y el colesterol, ambos presentes en
productos animales (28). Por el contrario, los estudios de intervencion han demostrado
que el consumo de huevos se asocia con un menor riesgo de mortalidad (29), con la
formacién de particulas de LDL mas grandes y menos aterogénicas y un aumento del

colesterol en HDL, mejorando asi el perfil metabolismo de lipidos (30).

Una ventaja importante del huevo es su contenido de carotenoides (antioxidantes) como
luteina y zeaxantina. Se ha demostrado el papel de este tipo de antioxidantes
(carotenoides) en el metabolismo de los lipidos. Por ejemplo, en la reduccién de la
oxidacion de la molécula de LDL y mejorando la funciéon de la HDL, el perfil de
lipoproteinas, disminuyendo la aterosclerosis (31-33) y disminuyendo la resistencia a la

insulina (34).

15
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Un estudio en poblacion norteamericana demostrd que después de consumir 3 huevos
diarios por 12 semanas, se mejoré el contenido de carotenoides plasmaticos (35). En
este sentido, hay un interés en enriquecer in vivo los huevos con carotenoides. Por
ejemplo, en un estudio donde se realizé un enriquecimiento en el pienso de las gallinas
gue contenia achiote a 100, 500 o 2000 ppm (por peso) evaluod si la alimentacion por 7
semanas evidenciaba aumentos en carotenoides en los huevos pero los resultados no
fueron significativos (36). En un ensayo clinico controlado evalué el consumo de un huevo
enriquecido con vitamina E, luteina, selenio (Se) y acido docosahexaenoico (DHA) por 8
semanas en personas sanas. Los autores encontraron que el grupo que consumio
huevos enriquecidos aumento el contenido en plasma de luteina en un 53,3 %
comparado con las personas que consumieron huevo de mesa (no enriquecido), el cual
no de presento aumento en luteina luego del consumo (37). Asi, la adicién ex vivo de
carotenoides al huevo, podria representar una alternativa para aumentar los niveles

plasmaticos de estos antioxidantes en la poblacion.

Aunqgue los carotenoides, pigmentos naturales de frutas y vegetales (38) se han evaluado
por sus propiedades antioxidantes, se han reportado resultados controversiales o no
concluyentes. En estudios de revision sistematica y metaanalisis de ensayos clinicos
controlados, en la gran mayoria de estudios se encontraron aumento de los carotenoides
en plasma. En algunos estudios encontraron una relacion directa entre el enriquecimiento
con carotenoides y la reduccion del estrés oxidativo previniendo la oxidacion de la LDL,
evidenciaron la disminucion de la oxidacién con marcadores como: Sustancias reactivas
al 4cido tiobarbitarico en plasma (TBARS), Malondialdehido plasmatico (MDA) e hidroxil
nonenal (HNE). Por el contrario, algunos otros estudios no evidenciaron cambios en el
aumento de los carotenoides en plasma con respecto al placebo e incluso niveles
elevados en plasma de TBARS mayores en el grupo de intervencion comparado con el
control (39,40) . Esto puede deberse a diferencias en la poblacion estudiada, la dosis y
el tiempo de suplementacion y la matriz empleada. Dada la naturaleza lipofilica de los
carotenoides, la matriz empleada en su suplementacion afecta su absorcion y por ende
su biodisponibilidad en plasma (41). Otra ventaja del huevo es su matriz lipidica que
podria ayudar a mejorar la biodisponibilidad de estos carotenoides dietarios. Se ha
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reportado que la biodisponibilidad de los carotenoides del huevo es superior a la de los
vegetales de hojas verdes debido principalmente a la solubilidad que le brindan los lipidos
de la yema (42). En un ensayo clinico cruzado donde se evalué el consumo de huevo
comparado con un sustituto de huevo con espinaca (grupo control) los resultados
mostraron una disminucion significativa (p<0,05) de MDA cuando los sujetos
consumieron huevo y no cuando consumieron sustituto con espinaca con diferencia del
37% entre los grupos y comparado con su linea de base, el grupo control aument6 un
29% vy el grupo de huevo disminuyo 7,9% (43).

Justificacion

El mayor porcentaje de muertes por enfermedades cardiovasculares (ECV) se da en
paises con ingresos medios a bajos y esta tendencia esta asociada con algunos estilos
de vida (44). La estrategia mas utilizada para prevenir estas muertes es reduciendo los
indices de inactividad fisica y realizando cambios en la dieta de las personas (16,44),
esto con el fin de modificar los patrones dietarios que llevan al aumento de la obesidad
que potencia auin mas el desarrollo y riesgo de morir por ECV (45,46).

Las modificaciones de la dieta enmarcadas en estilos de vida saludables son estrategias
muy utilizadas e importantes, para la prevencion de la ECV reduciendo niveles elevados
de marcadores de riesgo cardiovascular (47). El huevo se ha planteado como un alimento
de alta calidad nutricional y valioso para ser incorporado como parte de una dieta
saludable (24).

El huevo es también una fuente importante de carotenoides (antioxidantes) como luteina
y zeaxantina, y dada su naturaleza lipidica puede mejorar la biodisponibilidad de otros
carotenoides dietarios comparado con otras matrices o fuentes naturales de carotenoides
(como verduras crudas) (48). Estudios en personas consumiendo huevo mostraron
beneficios a nivel cardio metabdlico como: reducciones en los niveles de triglicéridos, LDL
oxidada, diametro de las particulas de VLDL, VDL grandes y LDL pequefias, ademas del
aumento del numero de particular HDL grandes y su funcién, adicionalmente el consumo

de huevo aumento la concentracion de luteina y zeaxantina plasmaticas (46,47).
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Adicional se han evidenciado cambios en las hormonas de saciedad. En dos estudios
que evaluaron el consumo de huevo al desayuno comparado con un desayuno
isoenergético pero sin huevo (grupo control), evidenciaron cambios significativos (p<0,05)
en la sensacion de saciedad subjetiva y en las hormonas de saciedad. El estudio de Liu
y colaboradores demostraron un aumento significativo (p<0,05) en la concentracion
plasmatica del péptido YY en las personas que consumieron el desayuno con huevo
comparado con el grupo control, una diferencia de 20pg/mL entre los grupos a los 180
minutos (51). En el estudio de Ratliff y colaboradores, las personas que consumieron el
desayuno con huevo tenian menos hambre y estaba més satisfechas a las 3y a las 24
horas después de consumir el desayuno, comparadas con las que consumieron el
desayuno sin huevo. Asi mismo, demostr6 aumento de grelina en sujetos del grupo
control comparado con el grupo de desayuno con huevo, que fue significativa a los 30

minutos después del desayuno (52).

Una fuente de carotenoides que ha ganado importancia en los Gltimos afios es el Annatto
(Bixa orellana L.) que ademas de usarse como colorante natural, se le ha atribuido
propiedades cicatrizantes, anti-inflamatorias, antioxidantes y antimicrobianas (53-55).
Estudios de suplementacién con Annatto realizados en conejos evidenciaron reducciones
en el contenido de triglicéridos y colesterol total (56). En ratas, la suplementaciéon con
Annatto aumenté el nivel de colesterol HDL, redujo el nivel de colesterol LDL y no
presentaron ningun riesgo hepatico (57). En perros se evidencio el aumento de insulina
y reduccion del contenido de glucosa en plasma (58). En un estudio en humanos
evaluando el consumo de una hamburguesa enriquecida como Annatto se observaron
reducciones en citoquinas inflamatorias (IL-1, IL-6 y TNF-a) y la oxidacién de lipidos en
sujetos sanos (59). Sin embargo, algunos articulos de revision sugieren que se necesitan
mas estudios in vivo para evaluar sus propiedades nutricionales y curativas (60),
especialmente en Colombia y América Latina, donde la producciéon de Annatto es alta

(61), brindando una alternativa u oportunidad de inversion.

Dado que la evaluacién controlada de los efectos del consumo de huevo y su
enriquecimiento con carotenoides (Annatto) sobre la salud cardiovascular en la poblacién
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colombiana es muy limitada, con este ensayo clinico pretendemos hacer un aporte a la
salud publica con evidencia consistente para la modificacion de guias alimentarias en el
pais, aportar a la discusion sobre los efectos del huevo en el riesgo cardiovascular, que
permita aportar a la prevencion de la ECV en Colombia y la promocion de alimentos con
alto valor nutricional desde la mayor evidencia posible. Desde el punto de vista clinico
con este estudio también se esta promoviendo la investigacion de otros marcadores de
riesgo cardiovascular, como son los marcadores de funcion de la particula HDL, dado
que estudios en los ultimos afios apuntan a que no solo es importante el transporte
reverso de colesterol realizado por esta lipoproteina, sino que también tiene otras

funciones protectoras del riesgo cardiovascular.

Adicionalmente, esta investigacion se desarroll6 con el propdsito de que los resultados
fomenten actividades y programas de las instituciones publicas y privadas para mejorar
las condiciones del pais en producciéon de huevo, el desarrollo de la industria avicola y
ovoproductos como fuentes de empleo rural y urbano. Ademas, el uso de Annatto,
cultivado en el pais, tendria otros usos potenciales que mejorarian la calidad de vida de
quienes lo cultivan y venden, como también de quienes lo emplean en su dieta para

mejorar factores de riesgo cardiovascular.

Teniendo en cuenta las necesidades de evidenciar la relacidn existente entre el consumo
de huevo enriquecido con antioxidantes y el riesgo cardiovascular, nos preguntamos
¢, Cuales son los efectos del consumo de huevo y de huevo enriguecido con Annatto sobre
biomarcadores de riesgo cardiovascular en una poblacion adulta colombiana?

Objetivos

Objetivo general
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Evaluar la asociacion entre el consumo de huevo y su enriquecimiento con Annatto (Bixa
orellana L.) y algunos biomarcadores de riesgo cardiovascular y saciedad en poblacion

adulta colombiana.

Objetivos especificos

e Determinar los efectos del consumo de huevo y de huevo enriquecido con Annatto
(Bixa orellana L.), comparado con claras de huevo (claras de huevo), en el perfil
lipidico (colesterol total, triglicéridos, colesterol LDL, colesterol HDL) y glucosa en

ayunas en poblacién adulta colombiana.

« Establecer los efectos del consumo de huevo y de huevo enriquecido con Annatto
(Bixa orellana L.), comparado con claras de huevo, en el tamafio y niumero de

lipoproteinas en poblacién adulta colombiana.
« Evaluar los efectos del consumo de huevo y huevo enriquecido con Annatto (Bixa

orellana L.), comparado con claras de huevo, en medida objetiva (marcador

bioquimico) y subjetiva (escala de valoracién) de saciedad en esta poblacién.
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Hipotesis

Hipotesis de trabajo

El consumo de huevo y de huevo enriquecido con Annatto (Bixa orellana L.), rico
en antioxidantes mejora los biomarcadores de riesgo cardiovascular y saciedad en

poblacion adulta colombiana.

Hipotesis especificas

e El consumo de huevo y de huevo enriquecido con Annatto (Bixa orellana
L.), comparado con claras de huevo, mejora el perfil lipidico (colesterol total,
triglicéridos, colesterol LDL, colesterol HDL) ni aumenta la glucosa en ayunas

en poblacion adulta colombiana.

e El consumo de huevo y de huevo enriquecido con Annatto (Bixa orellana
L.), comparado con claras de huevo, reduce el nimero de lipoproteinas LDL
pequefias y aumenta el nimero de lipoproteinas HDL grandes en poblacion

adulta colombiana.

e El consumo de huevo y huevo enriquecido con Annatto (Bixa orellana L.),
comparado con claras de huevo, mejora la percepcion subjetiva de saciedad y
reduce los niveles de grelina (marcador objetivo) en poblacion adulta

colombiana
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Marco teérico

La alimentacién en el contexto de la promocion de la salud

Desde la carta de Ottawa en 1986 (primera conferencia mundial de la promocion de la
salud), las naciones han acordado unos principios encaminados al desarrollo de la salud
y se han logrado cambios positivos mejorando los estilos de vida de la poblacién,

incluyendo una alimentacion saludable como prerrequisito para la salud (62).

Dos afios después en la conferencia de Adelaida se establecieron politicas favorables
para la salud, en las que se encontraban la seguridad alimentaria y se empezaba a hablar
de la alimentacion saludable como un requisito fundamental para una buena salud (63).
Para poner en contexto la promocion de la salud enfocada en la alimentacién, en la
tercera conferencia mundial de la promocién de la salud realizada en Suecia (1991) se
comenz6 a hablar de las desigualdades sociales y las brechas que modulaban la

disponibilidad y acceso a los alimentos adecuados (64).

Lo anterior se reafirmd con las conferencias siguientes de Yakarta (1997) y México
(2000), entendiendo ya la alimentacion como un determinante de la salud (65) y a partir
de 2003 la OMS retomd los conceptos e inicio la construccion de un trabajo enfocado en
politicas publicas dirigidas a reducir las inequidades en salud, que llevé a la consolidacion
de la comisién de determinantes sociales de la salud dos afios después y ubicé a la

alimentacion como determinante estructural (66).

En las ultimas conferencias Helsinky (2013), Shangai (2016), el enfoque se centré en
verificar las diferencias entre las estrategias (“alimentacion saludable” y “estilos de vida
saludables”, incluyendo la promocién de la actividad fisica durante las diferentes etapas
del curso de la vida) y su implementacion Nairobi (2009), Helsinky, (2013), pero sin darle
protagonismo a la nutricion. Sélo hasta la conferencia de Shangai (2016), las propuestas
estuvieron ancladas en los ODS y la promocion de la salud como un objetivo en la agenda
para 2030, donde la alimentacidén con el objetivo 2 “cero hambre” toma relevancia en el
discurso en las politicas de salud (4,5,67).
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La sobrealimentacion y el déficit de nutrientes en la dieta “la doble carga”
Lo que se conocié como doble carga, es definida por la OMS como la coexistencia de
desnutricion y sobrepeso en las personas (68).

Para Colombia es evidente que la doble carga se acentlia y se mantiene en el tiempo. En
las dltimas encuestas ENSIN, el incremento del 2,1% en las cifras de sobrepeso en nifios
y de aumento en la prevalencia del déficit en nutrientes importantes para el desarrollo en
la primera infancia, como el zinc que paso del 27 % a un 43 %y la vitamina A cuyo déficit
aument6 en un 18% para el 2016 (69), son clara prueba de que Colombia esta en el
horizonte de la malnutricion. Este panorama también se observa en otros paises de
América Latina (70) como Chile (71) y Ecuador (68), que aunque esté atravesado por
multiples factores, como el sedentarismo y estilos de vida poco saludables, la situacion
de wvulnerabilidad economica de las poblaciones posibilita en gran medida el

recrudecimiento de la malnutricion (72).

En la ENSIN 2010, se reportd que el 10% de la poblacion colombiana consume arroz o
pasta 3 veces o mas/dia, 5% consume pan, arepa o galletas con esta misma frecuencia;
27% consume tubérculos 2 veces/dia y el 57,4%, consume azucar, panela o miel 3 veces
o mas/dia (73). Contrariamente, el consumo diario de frutas y verduras disminuyo en un
8,5% y un 3% respectivamente, en 2015 comparado con 2010. Estos resultados son

consecuentes con el incremento del sobrepeso y obesidad en el pais (74).

Colombia es un pais donde su mayoria de poblacidon esta en nivel social medio (49,7%)
y bajo (45,4%), donde se constituye una estructura de desigualdad. Para el 2021 una
persona de nivel social medio recibia 22,5% Yy una de nivel social bajo 4,0% del ingreso
de una persona de nivel social alto (75). Asi, la capacidad econémica de los colombianos
para adquirir una dieta balanceada, que incluya proteina de calidad, abundantes frutas y
verduras, y grasas saludables, es reducida. Especialmente, es limitado el consumo de
proteina de origen animal, qgue ha demostrado mejorar la saciedad y un control mayor del
apetito, la composicion corporal y el mantenimiento del peso corporal (76).
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Prevalencia de enfermedades cardiovasculares (EVC)

Las ECV desencadenadas por el proceso aterosclerético, constituyen la primera causa

de muerte en el mundo (13) y en Colombia (14).

Se calcula que para el afio 2030, moriran alrededor de 23,6 millones de personas en el
mundo a causa de esta afeccion (16). Aproximadamente 17.7 millones de personas

murieron por ECV en 2015, lo cual representa el 31% de todas las muertes globales.

De estas muertes, se estima que 7.4 millones fueron debidas a enfermedad cardiaca
coronaria y 6.7 millones a accidentes cerebrovasculares (16). En Colombia, las
enfermedades isquémicas del corazén produjeron el 49,30% (293.458) de las muertes
por enfermedades del sistema circulatorio. Las enfermedades cerebrovasculares
provocaron el 23,47% de las muertes (14). Todas estas enfermedades pueden tener un
factor crucial y desencadenante en su desarrollo y es el aumento de peso; ya se ha
demostrado que el sobrepeso y obesidad es uno de los principales factores de riesgo en
el desarrollo de ECV. En los ultimos afios se evidencian cifras alarmantes de sobrepeso
y obesidad en el mundo, incluso con valores que se triplicaron entre el siglo XX y el siglo
XXl, y que se han reportado incluso en paises considerados de ingresos medios y bajos
como Colombia (77,78).

Las cifras de exceso de peso en Colombia para poblacién adulta alcanzan un 56,5%, con
mayores valores en mujeres (59,6%) que en hombres (52,8%) (11) y varia segun la region
del pais. Especificamente en Antioquia el sobrepeso en adultos es del 36,6% y la
obesidad del 22%, prevalencias que incrementan con la edad. De manera importante, se
observé una prevalencia de obesidad del 41,6% en mayores de 45 afios. EI mismo patron
de aumento en mayores de 45 afios se observé para la obesidad abdominal con

prevalencias de hasta el 75,5% (12).

24



Efectos del consumo de huevo y su enriquecimiento con Annatto (Bixa orellana L.) sobre biomarcadores
de riesgo cardiovascular y saciedad en poblacién adulta colombiana (EGGANT). Ensayo clinico
aleatorizado. 25

La mayoria de ECV pueden prevenirse actuando sobre factores de riesgo
comportamentales, como el consumo de tabaco, dietas poco saludables, sedentarismo o
el consumo nocivo de alcohol. Los efectos de estos factores de riesgo comportamentales
pueden manifestarse en las personas en forma de hipertension arterial, hiperglucemia,
hiperlipidemia y sobrepeso u obesidad. Segun la OMS, mas de tres cuartas partes de las
muertes por ECV se producen en paises de ingresos bajos y medios, cuyos habitantes
tienen un menor acceso a servicios de asistencia sanitaria eficientes y equitativos que
respondan a sus necesidades (16). Como consecuencia, muchos habitantes de estos
paises mueren mas jovenes, en la edad mas productiva, a causa de estas enfermedades.
Asi, las ECV contribuyen a la pobreza de las familias y afectan la economia de estos
paises, debido a que, con la muerte prematura de la poblacion, puede reducirse el PIB
hasta en un 6,77% (16).

Enfermedades cardiovasculares (ECV) y factores dietarios para su prevencion

Las modificaciones de los factores de riesgo para ECV pueden entenderse como
prevencion primordial, primaria y secundaria (79). La prevencion secundaria significa
evitar los eventos cardiovasculares recurrentes, la prevencion primaria es el tratamiento
de los factores de riesgo, y la prevencion primordial es la intervencién para prevenir la

ocurrencia de los factores de riesgo per se (80).

Mas del 50% de las muertes globales pueden atribuirse a consumos dietarios insalubres
(79). Asi, este factor del estilo de vida se debe intervenir en la prevencién primordial para
ECV. Se ha demostrado que el consumo de proteina contribuye al tratamiento de la
obesidad y sindrome metabdlico, al aumentar la saciedad y disminuir la ingesta
energética ad libitum, facilitando la pérdida de peso y mejorando el perfil metabdlico (81).
Las proteinas comparadas con las grasas y los carbohidratos presentan un mayor efecto
saciante que permiten la limitacion del consumo energético, ademas se ha evidenciado
que en individuos con una dieta rica en proteinas de origen animal se favorece la
preservacion de la masa grasa y el anabolismo de proteinas. De igual manera se ha
asociado que las dietas altas en proteina aumentan la termogénesis, lo que también

potencia la saciedad y contribuye a la eficiencia energética de las proteinas, disminuye
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el porcentaje de grasa y permite la pérdida de peso, lo que potencia la reduccion del

riesgo cardiovascular (82—-84) .

Asi, la proteina de alta calidad del huevo, entre otros nutrientes, representa una excelente
opcion para que sea incluida en el patron de alimentacion de las personas y contribuir

con la prevencion primordial de factores de riesgo para ECV en nuestra poblacion.

Marcadores de riesgo cardiovascular: factores modificables

e Dieta y riesgo cardiovascular.

La alimentacion es considerada un determinante de la salud humana como parte de un
estilo de vida saludable. Los estudios demuestran que el consumo de frutas y verduras,
con alto contenido de antioxidantes genera mecanismos protectores debido a sus
nutrientes bioactivos y a sus propiedades funcionales, como una baja carga glucémica y
densidad energética (85), al igual que el consumo de acidos grasos omega 3y 6 reducen
la incidencia de eventos coronarios e hipertension arterial (86) y la reducciéon de
carbohidratos ha demostrado una mejora en la funcién endotelial, reduccién de la
infamacién crénica de bajo grado mediada por citoquinas proinflamatorias y proteina C

reactiva y adipoquinas (87).

En la actualidad los diferentes tipos de patrones alimentarios de cada pais influyen en las
prevalencias de riesgo cardiovascular en la poblacion. De este modo, un estudio que
incluyé poblacion de 154 paises encontré que dietas altas en sodio, bajas en granos
integrales, frutas, nueces y semillas, al igual que en verduras y acidos grasos omega-3
evidencian mayores cifras de mortalidad por riesgo cardiovascular (88). La nueva
tendencia mundial esta dirigida a reducir patrones dietarios basados en alimentos
ultraprocesados por su asociacion con enfermedad cardiovascular (89,90) y en potenciar
el consumo de alimentos no procesados como el huevo, que contiene antioxidantes

(carotenoides), vitaminas y minerales de manera natural. .

e Dislipidemia aterogénica
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Se caracteriza por incremento de particulas LDL pequeiias y densas, colesterol HDL
reducido y triglicéridos aumentados. La dislipidemia aterogénica esta mas altamente
asociada con la incidencia de ECV que la sola presencia de colesterol LDL aumentado,
indicando que es un mejor predictor de ECV (91). La prevalencia de dislipidemia
aterogénica se encuentra entre 20% al 27,1% en paises europeos (92). En Latinoamérica
las cifras de prevalencia para este desorden son del 12,9% (93) y para Colombia la
prevalencia es mucho més elevada 57,1% (94). Estas prevalencias evidencian que la
dislipidemia aterogénica es problema de salud publica en el mundo y de manera particular

para Colombia.

Segun Panel de Tratamiento del Adulto (ATP Ill) los siguientes son considerados valores
Optimos para TG, colesterol total, LDL y HDL
Clasificacion de la ATP llI
Colesterol LDL (mg/dL)

<100 Optimo
100 - 129 Cercano a 6ptimo
130 - 159 Limite superior
160 — 189 Alto
>190 Muy alto
Colesterol total (mg/dL)
<200 Deseable
200 — 239 Limite superior
>240 Alto
Colesterol HDL (mg/dL)
<40 Bajo
>60 Alto
Triglicéridos (mg/dL)
<150 Normal
150 - 199 Limite superior
200 — 499 Alto
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>500 Muy alto
Tomado de: ATP Ill Guidelines At-A-Glance Quick Desk Reference (95)

e Sobrepeso y Obesidad

Estas condiciones estdn asociadas con mayor riesgo de sufrir ECV (96). El
almacenamiento excesivo de lipidos en el tejido adiposo, como en la obesidad, genera
adipocitos disfuncionales que secretan citoquinas proinflamatorias y acidos grasos libres
que almacenados de forma ectdpica (en otros 6rganos), generan resistencia a la insulina
e inflamacién crénica de bajo grado (97). El tejido adiposo se considera un érgano
endocrino, donde se secretan diferentes sustancias que regular el metabolismo y que
potencian la generacion de inflamacion a nivel del tejido, se ha encontrado en diversos
estudios preclinicos y clinicos la asociacion del aumento del tejido adiposo con la
secrecion de citocinas proinflamatorias como TNF-a, IL13, MCP-1, que posibilitan un
ambiente de inflamacion crénico, en el cual tanto los &cidos grasos libres presentes el
proceso inflamatorio puede bloquear la via de sefializacion de la insulina y potenciar su
resistencia, contribuyendo al riesgo cardiovascular con el desarrollo de diabetes y otros

trastornos cardio metabdlicos (98,99).

Marcadores de riesgo cardiovascular: mas alla de lo tradicional
El riesgo cardiovascular esta relacionado mas directamente con el nUmero y tamafio de
particulas aterogénicas circulantes que con la concentracion de colesterol en esas

particulas (100).
Individuos con valores del perfil lipidico tradicional en niveles “normales” pueden tener un
perfil de lipoproteinas aterogénico (101), por lo cual es necesario explorar estos

marcadores (lipoproteinas) mas sensibles para valorar el riesgo.

e Lipoproteinas y riesgo cardiovascular

Las lipoproteinas son un grupo heterogéneo de particulas que difieren en tamafio,

densidad, y composicién de lipidos y apolipoproteinas. Se ha descrito un fenotipo de
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lipoproteinas aterogénico: predominio de particulas LDL pequefias y densas, particulas
VLDL grandes con contenido de triglicéridos elevado y reducciones en el colesterol de
las HDL (102). Modificaciones en el estilo de vida (ej. dieta) producen cambios
significativos en el perfil de lipoproteinas modificando el riesgo de ECV (103). La
espectroscopia de resonancia magnética nuclear (102) es el método de referencia para
la medicion lipoproteinas y provee el numero y tamafo de las diferentes fracciones de

lipoproteinas.

Aspectos nutricionales

e |mportancia del consumo de proteina

La evidencia actual indica que las dietas con ingesta de proteina de alta calidad, es ideal
para lograr resultados 6ptimos de salud en adultos como el aumento de la masa magra,
la reduccion de ingesta calorica y el incremento de la saciedad (104). Se ha observado
gque pueden servir como una estrategia exitosa para ayudar a prevenir la obesidad y el
sindrome metabdlico, dado que aumentan la saciedad y llevan a reducciones en el peso
y la masa grasa comparado con dietas estandar de proteinas, adicional como se
menciond anteriormente potencian el anabolismo de proteinas, la termogénesis,
permitiendo la eficiencia energética que promueve la reduccién del peso asociado a la
masa grasa, muy importante para reducir el riesgo cardiovascular (81,104).

A pesar de la creencia popular que dietas altas en proteina pueden ser perjudiciales para
la salud, no se ha observado relacion entre dietas altas en proteina y enfermedad renal
0 consecuencias 0seas adversas (104), los estudios sugieren que el dafio a nivel renal
se evidencia cuando se suministran dietas por encima del valor de proteina recomendado
(0,8 g /kg de peso/dia) para la poblacion, un estudio demostré que un consumo 47 a 112
g de proteina aproximadamente generé un aumento del calcio urinario y una disminucion
de la retencion de calcio, lo que llevo a la elevacion de la tasa de filtracion glomerular y a
una menor reabsorcion tubular renal, asi mismo otro estudio evidencio que con ingesta
de entre 48 g de proteina al dia y 142 g el calcio urinario se duplicaba (105). Entre las
fuentes proteicas de calidad, la proteina del huevo es considerada la mas biodisponible

y completa de la naturaleza (106).
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e Perfil nutricional del huevo

Un huevo de 100 gramos contiene 13 vitaminas y tantos minerales, mas proteina de alta
calidad, en comparacion con otras fuentes de proteina de origen animal como la carne y
el pescado y otras fuentes de proteina vegetal como la soya. El huevo presenta un bajo

aporte de energia de 70 calorias (24).

Tabla nutricional del huevo.

Huevo crudo de 50 gramos

Energia (Kcal) 71,5
Proteinas (g) 6,2
Grasa Total (g) 4,9
Grasa Saturada (Q) 1,6
Grasa Monoinsaturada (Q) 1,7
Grasa Poliinsaturada (g) 1,3
<
Acidos Grasos Trans (g) 0,01
Colesterol (mg) 140,9
Hidratos de Carbono Disponibles (g) 0,7
Azucares Totales (g) <0,1
Sodio (mQ) 68,5

Tomado de (107)

Consumo de huevo y relacion con enfermedad cardiovascular

Varios estudios clinicos han demostrado una falta de asociacion entre la ingesta de huevo
y el riesgo de ECV por el contrario se han evidenciado cambios en el riego como: la
reduccion de triglicéridos, del diametro en las particulas LDL grandes en la oxidacion del
LDL, y beneficios como: aumento de carotenoides plasmaticos (zeaxantina y luteina) del
péptido YY (25,29,108).
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Asimismo, un estudio prospectivo, de 11 afios de seguimiento, publicado recientemente
mostro que, comparando el consumo alto de huevos versus el consumo bajo el consumo
de huevo se asocié con menor riesgo de mortalidad (hazard ratio de 0,80) por todas las

causas estudiadas en 3.291 muertes (109).

Sin embargo, las guias alimentarias para Colombia publicadas en 2015 y basadas
todavia en las guias dietarias americanas de 2010, recomiendan no consumir mas de 1
huevo diario para poblacion sana >2 afios (110). En este sentido, profesionales del area
de la salud encargados de realizar recomendaciones a la poblaciéon general sobre el
consumo de huevo, y siguiendo las guias colombianas, estarian restringiendo este

alimento altamente nutritivo accesible a la mayoria de la poblacion colombiana.

Recomendaciones recientes de la AHA, el Colegio Americano de Cardiologia (ACC, por
sus siglas en inglés American College of Cardiology) y la Asociacion de Diabetes
Americana (ADA, por sus siglas en inglés American Diabetes Association) no limitan el
consumo de huevo ni de colesterol, acorde con las guias dietarias publicadas en 2015
por el Gobierno Americano (111). De hecho, varias organizaciones de salud global,
incluyendo Health Canada, the Canadian Heart and Stroke Foundation, la Australian
Heart Foundation y el Irish Heart Foundation, promueven el consumo de huevo como

parte de una dieta saludable (111).

Consumo de huevo y marcadores de riesgo cardiovascular

Un estudio en poblacion americana con sindrome metabdlico mostro que aquellos
consumiendo 3 huevos/dia por 12 semanas, comparado con el grupo de sustituto de
huevo, como parte de una dieta baja en carbohidratos, mejoraron la dislipidemia
aterogénica, al mostrar mayores incrementos en el colesterol HDL, y particulas HDL
grandes en un 1,2%, de manera significativa (p<0,05). Ademas, la actividad de la enzima
de lecitina colesterol acil transferasa (LCAT) en un 11% aproximadamente, importante en
el metabolismo del colesterol y el didmetro tanto de las HDL como de las LDL, estas

dltimas incrementaron en el tiempo en un 11,9% entre los que no consumieron huevos
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versus los que consumen 3 huevos (50). Estos cambios pueden sugerir una mejora en el
transporte reverso de colesterol (TRC), asociado con la eliminacion de mayores
cantidades de colesterol de los tejidos. Se ha planteado la hipotesis que los fosfolipidos
del huevo estan implicados en el TRC al afectar el tamafio y la funcion de las HDL, asi
como la expresion de los receptores hepaticos para la HDL (49,112). Asi mismo, el
aumento de la actividad de la LCAT, podria ser indicativo de una mejora en la capacidad
para la maduracion de HDL y puede ayudar a explicar el cambio hacia particulas de HDL
mas grandes reportados con el consumo de huevo (49).

Otro estudio realizado en personas con prediabetes y diabetes tipo 2, reporté que un
desayuno alto en proteina que incluia huevo, (35% energia; 26.1 g de proteina del huevo),
evidencid la reduccién significativa (p<0,05) de peso en un 65% mayor comparada con el
grupo control y una reduccion un 16% mayor en la grasa corporal la cal no fue
significativa (p>0,05) que promueve un mayor control glicémico, comparado con un

desayuno alto en carbohidratos (113).

En una investigaciéon en Estados Unidos con personas saludables (18-30 afios) se
observé que, comparado con el consumo de 0 huevos/dia, consumir 1, 2 y 3 huevos/dia
durante 4 semanas, respectivamente, aumento la concentracion de lipoproteinas LDL
grandes, consideradas menos aterogénicas. Asimismo, se aumentaron los niveles de
Apo Al y la actividad de la LCAT (p <0,05). La ingesta de 2-3 huevos/dia incremento los
niveles plasméaticos de los antioxidantes luteina y zeaxantina (p < 0,05), y la ingesta de 3
huevos/dia resulté en una mayor actividad de la paraoxonasa tipo 1 (PON1) de la HDL
comparado con el consumo de 1-2 huevos/dia (p < 0,05), importante porque esta enzima
es una éster hidrolasa que destruye los hidroperéxidos oxidados de la LDL disminuyendo
el riego cardiovascular (114). Estos resultados se pueden explicar porque ya se ha
demostrado que los carotenoides aumentan la actividad de LCAT, son transportados por
la moléculas de HDL y en conjunto mejoran la funcion antioxidante de ésta particula,
modulando la actividad de PON1 (115).

Consumo de huevo y saciedad
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La proteina del huevo, especialmente la proteina de la yema tiene significativamente mas
efecto de saciedad que otras fuentes de proteina. Estudios han mostrado que individuos
reducen su ingesta de calorias después de un desayuno con huevo comparado con un
desayuno rico en carbohidratos, disminuyen de peso y presentan mayores cambios en
las hormonas de saciedad controlando mejor su apetito (51,52). El estudio de Liu y
colaboradores, demostraron un aumento significativo (p<0,05) en la concentracion
plasmética del péptido YY en las personas que consumieron el desayuno con huevo
comparado con el grupo control, una diferencia de 20pg/mL entre los grupos a los 180
minutos, donde segun la medicion de evaluacion subjetiva evidenciaron una reduccion
de la sensacién de hambre en los participantes que consumieron huevo de un 10%
aproximadamente (51). En el estudio de Ratliff y colaboradores, las personas que
consumieron el desayuno con huevo tenian menos hambre y estaba més satisfechas a
las 3 y a las 24 horas después de consumir el desayuno comparadas con las que
consumieron el desayuno sin huevo. Asi mismo, demostré aumento de grelina en sujetos
del grupo control comparado con el grupo de desayuno con huevo, que fue significativa
a los 30 minutos después del desayuno (52)

Regulacion del apetito y consumo de proteina

Existe un interés por entender los mecanismos por los cuales se regula el apetito y como
la ingesta de ciertos alimentos modula las necesidades energéticas y la sensaciéon de
saciedad. Esto es importante porque dietas altas en proteinas promueven mayor

saciedad (81) y con ello reduccién en la ingesta energética.

Una gran cantidad de hormonas regulan el hambre y la saciedad. Entre ellas, la grelina
sobresale por su capacidad para generar efectos a nivel del sistema nervioso central que
permitan el consumo de alimentos, por lo que es llamada la hormona del hambre, ademas
en los ultimos afios se ha asociado con otras funciones mas alla del simple efecto
orexigénico, como moduladora de la glucogendlisis y la gluconeogénesis, ademas se ha
encontrado que regula el gasto energético mediante la reduccion de la termogénesis e

incluso se ha asociado a la reduccion del infarto (116,117).
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e Importancia del consumo de antioxidantes

Como producto de los procesos metabdlicos, el cuerpo produce radicales libres (RL). Los
RL son un grupo de a&tomos que tienden a captar un electrén de otro &tomo, para alcanzar
su estabilidad electroquimica, puesto que tienen un electron desapareado en su
estructura. El problema es que al ser captado el electron y alcanzar estabilidad
(reduccion), el otro atomo al que le fue quitado un electrdon se convierte en RL (oxidacion),
generando una reaccion continua de produccion de RL (118). El estrés oxidativo se
presenta cuando hay un desbalance entre los RL o especies reactivas de oxigeno (ERO)

y la capacidad que tiene el organismo para contrarrestar la oxidacion (119).

Las ERO (anién superoxido, el anion peroxido, el radical perhidroxilo, el radical hidroxilo)
y Especies Reactivas de Nitrogeno (ERN; como 6xido nitrico, radical peroxinitrito), entre
otros, pueden ser generados en nuestro organismo en diferentes organelos celulares
(mitocondrias, lisosomas, peroxisomas, citoplasma y reticulo endoplasmico) como
consecuencia de los diferentes procesos metabdlicos. En situaciones normales las
enzimas - superoxido dismutasa, catalasa, glutation peroxidasa - logran controlar los RL
y evitar el dafio en diversas biomoléculas como proteinas, acidos nucleicos y lipidos del
organismo (118,119).

Sin embargo, cuando los antioxidantes enddgenos no son suficientes para neutralizar la
gran cantidad de RL generados, se produce el estrés oxidativo. Por lo tanto, es necesaria
la busqueda de antioxidantes exogenos, objetivo de muchas investigaciones (42,120).
Un ejemplo de antioxidantes exogenos son los carotenoides, presentes en alimentos
como el huevo y el Annatto, los cuales tienen actividad demostrada contra radicales de
oxigeno (61,121).

Estudios demuestran que los compuestos antioxidantes modulan el metabolismo de
lipidos y carbohidratos, algunos de ellos evidencian reduccién de la oxidacién de las
moléculas LDL neutralizando los radicales ERO y ERN, disminuyendo la biodisponibilidad
de éstos para incorporarse a las LDL y reduciendo el ambiente oxidativo endotelial que

genera la LDL oxidada y formacion de placa (31,33). Como consecuencia de la
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disminucién de la oxidacion de las LDL, éstas reducen su tiempo en circulacion al poder
ser reconocidas por su receptor disminuyendo la presencia de LDL pequefas (122). Del
mismo modo, se ha evidenciado que la presencia de antioxidantes en el cuerpo aumenta
el namero de HDL grandes y mejora su funcion antioxidante al modular la PON1 presente
en esta particula (32,33). El estudio de Castilla y colaboradores, evidencié que después
de consumir 100 mL de consumo de uva versus placebo se encontraba un 25% mayor
de antioxidante en plasma (quercetina) que fue significativamente (p<0,05).
Adicionalmente encontré una reduccion del 13% del colesterol HDL y de 8,4% en la Apo
Al (33).

Perfil antioxidante del annatto (Bixa Orellana L.)

La Bixa orellana conocida como annatto, es un arbusto originario de la region intertropical
de América, del cual se han registrado mas de 35 componentes, destacandose un gran
namero de carotenoides como norbixina y bixina, a las que se les ha atribuido
propiedades antioxidantes, analgésicas y anticancerigenas (53-55)

Roehrs et al. encontraron que la ingesta de norbixina después del consumo de alimentos
altos en calorias ayuda a disminuir la respuesta inflamatoria y el estrés oxidativo y se

reporté que inhibe in vitro la oxidacién de las LDL (59).

En las semillas de Bixa orellana encontramos:

Concentracion

Compuesto (Y%peso)
Carbohidratos 47,9
Fibra 13,85
Almidoén 13,17
Proteinas 12,82
Humedad 11,92
Pentosanos 11,35
Azucares 9,76
Extractos 5,22
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Pectina 0,35
Ceniza 6,92

Carotenoides 1,48

Bixina
Betabixina
Metilbixina
Norbixina
Orelina
Zeaxantina
-caroteno
Luteina

Criptoxantina

Elaboracion propia. Informacién tomada de (123,124)

Importancia del Annatto en la salud

El Annatto (Bixa orellana), conocido popularmente como achiote (achiote, urucu, rocq,
onoto, bija, entre otros), es un arbusto pequefio que presenta actividad comercial
importante en la industria alimenticia como colorante, pero tradicionalmente también ha
sido utilizado como antipirético, laxante, cardiotonico, y en Colombia como afrodisiaco y
para contrarrestar las lesiones por mordedura de serpiente y para los dolores de cabeza
(124).

En la actualidad, el Annatto esta posicionado como condimento natural autorizado por la
OMS para uso en alimentos y alrededor del 80% de los colorantes consumidos en todo
el mundo se derivan de esta planta (36,124). Se han documentado numerosas
propiedades del Annatto derivadas de las raices, hojas y semillas, por lo cual se considera
patrimonio etnobotanico de Ameérica (60). Aparte del uso tradicional también se le ha
atribuido propiedades contra enfermedades digestivas, urinarias y microbianas
(36,60,124).
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Pero tal vez, la propiedad mas documentada del Annatto es su capacidad antioxidante,
atribuida a la presencia de compuestos antioxidantes como los carotenoides, tales como
la bixina que ha demostrado alta eficacia para neutralizar ERO. Por lo cual, se considera
un compuesto con potencial aplicacion clinica. Se han realizados estudios en células y
animales con buenos resultados. Estudios de suplementacion con Annatto realizados en
conejos evidenciaron reducciones en el contenido de triglicéridos y colesterol total (56).
En ratas, la suplementacion con Annatto aumento el nivel de colesterol HDL, redujo el
nivel de colesterol LDL (57). En perros se evidencié el aumento de insulina y reduccion
del contenido de glucosa en plasma (58). En tres lineas celulares de cancer en humanos
el Annatto presento actividad antiproliferativa en las tres lineas y evidencio que es mas
efectivo si se aplica completo que si se aplica solamente la bixina aislada con los
siguientes resultados para Concentracion Inhibitoria 50 (ICso): para el extracto crudo
fueron: 185,54 + 14,46, 17,90 £+ 3,00 y 2,06 £ 0,30 uM, mientras que las ICso de bixina
aislada fueron: 259,38 + 28,98, 43,87 + 3,06 y 14,38 + 0,55 uM (125). En un estudio en
humanos evaluando el consumo de una hamburguesa enriquecida como Annatto se
observaron reducciones en citoquinas inflamatorias (IL-1, IL-6 y TNF-a) y la oxidacion de
lipidos en sujetos sanos (59). Lo anterior evidencia el efecto del Annatto en diferentes

estudios y su que puede ser prometedor para mejorar la salud.
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Metodologia

Este fue un ensayo clinico aleatorizado paralelo con tres grupos de intervencién. Ciento
cinco (n = 105) hombres y mujeres se distribuyeron en 3 grupos (n = 35 cada uno),
emparejados por edad, sexo e indice de masa corporal (IMC). El tamafio muestral esta
basado en una diferencia de medias encontradas en el valor de cambio de la variable
luteina y sus desviaciones estandar (Grupo control=177,8 * 55 ng/mL; Grupo
intervencidn= 248 + 118 ng/mL) en estudio de similares caracteristicas (121). Para su
calculo se utilizé el Programa de tamafio de muestra version 1.1 de la Pontificia
Universidad Javeriana (127), con una confianza del 95%, una relacion de 1 a 1 y una

potencia del 85%.

Los criterios de inclusion fueron edad de 18 a 59 afios; IMC entre 18,5y 29,9 kg/m-2. Los
criterios de exclusién incluyeron triglicéridos > 500 mg/dl, colesterol total > 240 mg/dlI,
glucosa plasmaética > 126 mg/dl o haber sido diagnosticado con diabetes, presion arterial
> 140/90 mmHg y padecer o haber padecido enfermedad hepatica o renal, cancer,
trastornos endocrinos, enfermedades cardiacas, derrames cerebrales, o trastornos
gastro-intestinales que limiten la absorcion de nutrientes. Ademas, se consideré como
criterio de exclusion el uso de medicamentos hipoglucemiantes, hipolipemiantes y

suplementos nutricionales (vitaminas, minerales, acidos grasos, etc.).

Intervencion

El reclutamiento de los participantes tuvo lugar entre octubre de 2019 y diciembre de
2020, mediante carteles de divulgacion, correos masivos y redes sociales se difundo la
informacion y se reclutaron participantes del Valle de Aburra y oriente Antioqueiio.
Después de firmar el documento de consentimiento informado, los voluntarios se
sometieron a un periodo de lavado inicial de 2 semanas en el que se les pidi6 que no
consumieran huevos. Se realizaron pruebas bioguimicas después de un ayuno nocturno
de 10-12h, para asegurar que no se presentaran criterios de exclusion. Posteriormente,
fueron aleatorizados por minimos utilizando la calculadora estadistica ETCETERA del

programa WINPEPI (128) para consumir uno de los siguientes alimentos diariamente
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durante ocho semanas: 2 huevos, 2 huevos con Annatto o 2 claras de huevo (grupo
control). Los estudios de intervencion con huevo en su mayoria utilizan claras de huevo
como grupo control por sus calorias y caracteristicas organolépticas lo que demuestra
ser el mejor comparador en estudios de este tipo (50,108).

Para el proceso de aleatorizacion se realiz6 una asignacion basada en buscar el equilibrio
entre los grupos para las variables de IMC, edad y sexo, para lo cual se generaron
categorias de sexo (hombre y mujer) y rangos de IMC (18,5-22,5, 22,6-26,7 y >26,7), y
de edad (18-23, 24-29, 30-35, 36-41, 42-47, 48-53 y 54-59). Cada participante al
momento de ser asignado se le ingresaban sus caracteristicas segun los rangos y
categorias y la calculadora estadistica ETCETERA asignaba a uno de los grupos de
tratamiento (A, B o C). La asignacion al tratamiento se mantenia oculta mediante
codificacion por parte del encargado y solo la final se desenmascaro la asignacién a los
demas investigadores. Se anexa la salida del programa para la asignacion de uno de los

participantes.

Los huevos fueron provistos por Avinal® (Avicola Nacional SA, Medellin, Colombia) de la
misma granja local. Las claras de huevo liquidas pasteurizadas también fueron
proporcionadas por Avinal®, en un recipiente comercialmente disponible. La dosis de
Annatto fue el equivalente a 1,2 mg de bixina/kg de peso corporal para 2 huevos al dia,
un valor que no supera el permitido para como adicion dietética (129) y que ha
demostrado tener efectos potenciales en la salud (59). El Annatto en polvo (Badia®,

Badia Spices, Inc., Doral, FL, EE. UU.) se comprd en un supermercado local.

Los lipidos y la glucosa en sangre, las medidas antropométricas y las evaluaciones
dietéticas se obtuvieron al principio y al final del periodo de intervencién. En la Figura 1
se presenta el protocolo del estudio. Se pidi6 a los voluntarios que mantuvieran su estilo
de vida habitual, incluida su dieta y actividad fisica durante todo el estudio, excepto por
el consumo adicional de huevos, claras de huevo o Annatto, respectivamente. Los

participantes del grupo de huevo adicionado con Annatto fueron instruidos en la
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preparacion de este alimento que debian consumir conjuntamente. Asimismo, todos los

participantes llenaron un formulario cada semana para evaluar su adherencia.

Figura 1. Protocolo de intervencion del estudio.
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Flebotomia

Se recogieron muestras de sangre de la vena antecubital utilizando tubos sin
anticoagulante después de un ayuno de 12 h durante la noche. Después de 30 min, los
tubos se centrifugaron a 450 x g durante 15 min, y el suero se dividi6é en alicuotas y se

congel6 a -70 °C para su posterior analisis.

Medidas Antropométricas
La estatura y el peso corporal se midieron con un estadiometro (SECA 216, seca SAS,
Hamburgo, Alemania) y una bascula (SECA 813, seca SAS, Hamburgo, Alemania),

respectivamente. Siguiendo la técnica descrita por Lohman et al (130).

indice de masa corporal (IMC)

Se calculé a partir de los datos de estatura y peso corporal segun la ecuacion: peso
(Kilogramos) / estatura (metros)?. Con estos valores se realizé una categorizacion segun
los puntos de corte de la OMS (131).
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Perimetro abdominal
El perimetro de cintura se midié con una cinta métrica (Marca Lufkin. Alemania) en el
borde superior de la cresta iliaca, realizando una presion suave sobre la piel, sin

comprimir los tejidos y al final de una espiracion normal (130).

Perfil lipidico, glucosa y enzimas hepaticas séricas

El colesterol total (CT), el colesterol HDL (C-HDL), el colesterol LDL (C-LDL), los
triglicéridos (TG), la glucosa y las enzimas hepaticas (AST, aspartato aminotransferasa;
ALT, alanina aminotransferasa) se midieron mediante métodos colorimétricos
enzimaticos utilizando un analizador automatico (Siemens®, Erlangen, Alemania) en un

laboratorio clinico certificado.

Lipoproteinas y Apolipoproteinas séricas

Se utilizé resonancia magnética nuclear para la medicion de la concentracién de
apolipoproteina (Apo) B, Apo Al y el nimero total, tamafio y concentracion de particulas
de cada lipoproteina (LDL, HDL y ricas en TG). El andlisis fue realizado por Labcorp©
(Laboratory Corporation of America Holdings, Burlington, NC, USA).

Andlisis de la dieta

La dieta se evalu6 mediante un cuestionario semicuantitativo de frecuencia alimentaria
(FFQ) al inicio y ultima semana de la intervencién con el propdsito de evaluar si habia
cambios significativos en la dieta diferentes a la intervencién realizada, por lo que fue una
variable de control en la poblacion de estudio. La energia total (Kcal) y la ingesta de
macronutrientes (g) se estimaron utilizando una base de datos de alimentos de Colombia
(132). Este FFQ ha sido validado en una poblacion similar (133) y ha sido utilizado en
estudios previos (134,135).

Actividad Fisica

Se realizdO mediante encuesta de autoreporte para registrar el tiempo en minutos

dedicado a actividades fisicas, posteriormente se calcularon los Mets (the metabolic
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equivalent of task)!. La encuesta de autoreporte se ha empleado en estudios previos
(134,136). Esta variable fue una medida de control para verificar que los participantes
mantuvieran sus niveles usuales de actividad fisica durante la intervencion, y registrar si

se presentaban cambios significativos que pudieran afectar los resultados del estudio.

Medicion de Grelina

Se empled el kit Human Ghrelin ELISA Kit (Ghrelin-28) (ab263887), siguiendo las
recomendaciones del fabricante (Abcam. Cambridge, UK.) La prueba cuantifica la grelina
en suero mediante ensayo inmunoenzimatico. Los resultados se calcularon mediante

curva estdndar de muestras conocidas (137).

Escala visual analdgica (EVA) para medicion de saciedad

Cada cuestionario EVA estaba compuesto por ocho preguntas abiertas sobre hambre,
satisfaccion, plenitud, saciedad y preferencia de sabor por alimentos salados, dulces o
grasos. La EVA es unalinea de 10 cm, que va desde “nada en absoluto” hasta “si mucho”.
Los participantes marcaron a lo largo de la linea indicando sus percepciones, a los que
luego se les asigno un valor cuantificable midiendo desde el comienzo de la linea hasta
donde el participante habia marcado (112). Cada participante completo la EVA en ayunas
durante 5 dias antes de la intervencién y en la Gltima semana de finalizacion. Con estos

resultados se contruyé un promedio para la realizacion del analisis.

Andlisis estadistico

Se realiz6 un analisis por protocolo con los participantes que demostraron al menos un
80% de adherencia al estudio. Para describir la poblacion de estudio se realizé un analisis
univariado con porcentajes y la prueba chi-cuadrado de Pearson. Para frecuencias
menores a 5 se aplico la Prueba Exacta de Fisher. Ademas, se realizé un analisis de
medias de grupo mediante ANOVA de medidas repetidas (evaluando tiempo, tratamiento

y tiempo x tratamiento); se verificaron los supuestos y cuando no se cumplieron se

1 Un Mets se define como: la cantidad de oxigeno consumido mientras esta sentado en reposo y es igual a 3,5 ml de
02 por kg de peso corporal x min. Véase: Tompuri, Tuomo T. "Metabolic equivalents of task are confounded by
adiposity, which disturbs objective measurement of physical activity." Frontiers in physiology 6 (2015): 226.
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realizaron transformaciones mediante el procedimiento de Box-Cox. Los analisis se
realizaron en la interfaz del programa RStudio 4.0, 2021 (Posit PBC, Boston, BSA, USA).
Se estimaron valores de p, estableciendo un nivel de significacion estadistica de p<0,05.
Los graficos se construyeron en el programa GraphPad Prism 5.0, 2021 (Insight
Partners., New York, NY, USA).

Aspectos éticos

El ensayo clinico obtuvo aval de comité de bioética de la Sede de Investigacion
Universitaria de la Universidad de Antioquia. Acta de aprobacion 15-58-800. Adicional se
cumplieron los principios éticos segun la declaracion de Helsinki y las pautas de Consejo
de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS). Todos los
participantes conocieron y aceptaron previamente el protocolo y firmaron el
consentimiento informado. Este ensayo clinico se registr6 en ClinicalTrials.gov,
identificador: NCT05088577.
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Resultados
Capitulo 1: Efectos del consumo de huevo y huevo enriquecido con Annatto (Bixa
orellana L.) en marcadores de riesgo cardiovascular clasicos (perfil lipidico y
glucosa) y avanzados (tamafio y numero de lipoproteinas) en poblacion adulta

colombiana?

Ciento cuarenta y cuatro (n = 144) personas fueron tamizadas, 33 no cumplieron con los
criterios de inclusion y dos mas fueron excluidas por tener dislipidemia y enzimas
hepaticas elevadas, respectivamente. Cuatro voluntarios abandonaron por razones no
relacionadas con el estudio (Figura 2). Finalmente, ciento cinco (n = 105) participantes

completaron el estudio; El 65,8% eran mujeres, con una edad media de 28 afios.

Figura 2. Flujograma del estudio.

>

[ Numero de participantes evaluados n= 144 ]
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- No cumplen criterios de inclusion=33
Colesterol total > 240 mg/dL n=1
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Y
Perdida en el seguimiento Interrumpen la intervencion Interrumpen la intervencion
(Traslado de (enfermedad gastrointestinal y

Ana

y
Analizados n=35 I Analizados n=35 Analizados n=35

2 Esta articulo contiene los resultados de los dos primeros objetivos especificos y fue publicado en la revista “Nutriens”.
Véase: https://www.mdpi.com/2072-6643/15/2/369
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Segun el método de aleatorizacion, la proporcion de mujeres fue la misma en los tres
grupos. Asimismo, no hubo diferencias entre grupos en edad, IMC vy variables

sociodemogréficas (tabla 1).

Tabla 1. Descripcion de la poblacion segun los grupos de tratamiento.

Huevo+
Clara Huevo Annatto p
n (%) n (%) n (%)
Mujer 24 (22,9) 23(21,9) 22(20,9)
Sexo Hombre 11(10,5) 12 (11.4) 13 (12.4) 0,880
Adultos jovenes (= 18 y < 26
Edad arnos) 12 (11,4 12 (11,4) 11 (10,5) 0,958
Adultos (= 27 afos) 23 (21,9 23(21,9) 24(22,8)
1 2(1,9 0(0,0 0 (0,0)
Estratificacion 2 9(8,6) 4 (3,8) 5 (4,8)
socioeconémic 3 15 (14,2) 21 (20,0) 24 (22,8) 0,251
0 4 8 (7.,6) 8 (7,6) 6 (5,7)
5 1(0,9) 2(1,9 0 (0,00)
Normal (= 18,5y <
- 24,9 kg/m?) 24 (22,8) 19 (18,1) 21 (20,0)
Inicio Sobrepeso (= 25 0,467
kg/m?) 11 (10,4) 16 (15,2) 14 (13,3)
2
IMC (kg/m*) Normal (= 18,5y <
. 24,9 kg/m?) 25 (23,8) 20(19,1) 21 (20,0)
Final Sobrepeso (= 25 0.424
kg/m?) 10 (9,5) 15 (14,3) 14 (13,3)

Prueba de X2 de Pearson y exacta de Fisher. IMC: indice de masa corporal.

Los resultados obtenidos para las variables tradicionales de riesgo cardiovascular, del
perfil lipidico y de la glucosa en sangre, no mostraron cambios significativos ni con el
tiempo ni con el tratamiento (ver Tabla 2). Ademas, los niveles de enzimas hepaticas,
como marcadores de inflamacion en el higado, estaban por debajo del limite superior de
AST (32 U/L) y ALT (49 U/L) al final de la intervencién para todo el grupo (AST: 23,8 +
9,8 U/L; ALT: 28,3 £ 17,9 U/L). Asimismo, no hubo diferencias significativas (p> 0,05) en
los grupos en el tiempo y la interaccién tiempo x tratamiento en estos marcadores de

dafio hepatico.

Tabla 2. Andlisis de marcadores tradicionales de riesgo cardiovascular en la poblacion

segun los grupos de tratamiento.
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Claras Huevo Huevo + Annatto
Media (+DE) Media (+DE) Media (+DE) pt p? p3
Inicio Final Inicio Final Inicio Final

Colesterol
total (mg/dL) 182 (32,2)  183(36,9) 180(37,2) 185(37,4) 172(32,4) 178(36,2) 0,449 0,352 0,866
cHDL (mg/dL) 52,1 (15) 51,1 (14,9) 53,7(13,5) 52,8(12) 50 (10) 50,2(9,1) 0,697 0,441 0,855
cLDL (mg/dL) 118(30,8) 118(28,9) 114(32,4) 120(33,3) 111(33,1) 116(36,6) 0,599 0,418 0,807
Triglicéridos
(mg/dL) 106 (53,6) 112 (69,5) 106 (40,8) 107 (39,4) 110(60,8) 105 (57,7) 0,981 0,797 0,892
Glucosa
(mg/dL) 84,2 (7,81) 85,2(10,6) 83,6(6,89) 854 (54) 83,8(58) 836(58) 0,398 0,674 0,721
ANOVA de medidas repetidas. p':Tiempo, p% Tratamiento, p3: Tiempo x Tratamiento. DE: desviacién estandar. cHDL:
colesterol de lipoproteina de alta densidad. cLDL: Colesterol de liproproteina de baja densidad.
Cuando se obtuvieron los niveles de Apo Al y Apo B y se calcularon los indices
aterogeénicos, no se encontraron cambios significativos en ninguno de los indices ni en
los niveles de Apo B y Apo Al para los grupos de tratamiento en los dos periodos de
tiempo evaluados (Tabla 3).
Tabla 3. Andlisis de indices de riesgo cardiovascular y apoproteinas en la poblacion
segun los grupos de tratamiento.

Claras Huevo Huevo +Annatto

Media (+DE) Media (+DE) Media (+DE) pt - p*  p’

Inicio Final Inicio Final Inicio Final

cT/cHDL 367(1,1) 3582(1,1) 349(0,9 361(08) 357(09 364(0,9 0,363 0,72 0,981
cLDL/cHDL  2,45(0,9) 25(0,8) 2,24(0,8) 2,36(0,7) 2,35(0,9 2,4(0,9) 0,428 0,623 0,959
no cHDL 129 (34,2) 132(37,9) 126(33,8) 132(33,3) 122(32,1) 128(35,3) 0,333 0,59 0,922
TG/cHDL 2,27 (1,6) 256(2,2) 212(1,0)0 2,14(0,9) 2,35(1,4) 219(1,4 0,807 0,53 0,663
APO B 73,5 (19,5) 74,3(22,5) 73,4(23,3) 72,9(24,5) 72,9 (245) 695(22,9) 0,487 0,554 0,903
APOA 137 (21,9) 131(23,3) 137(26,1) 138(24,1) 131(17,7) 132(18,2) 0,565 0,34 0,458
C_LDL/APOB 1,63(0,2) 1,63(0,23) 1,58(0,2) 160(0,2) 1,64(0,2) 162(0,2) 0,895 0,49 0,804
ApoB/ApoAl 0,54(0,2) 0,59(0,21) 055(0,2) 056(0,2) 0,54(0,2) 056(0,2) 0,345 0,84 0,949

ANOVA de medidas repetidas. p*:Tiempo, p% Tratamiento, p3: Tiempo x Tratamiento. DE: desviacién estandar. cHDL:
colesterol de lipoproteina de alta densidad. cLDL: Colesterol de liproproteina de baja densidad. APO: Apolipoproteina

Al analizar marcadores de riesgo CV mas avanzados y especificos, no se encontraron

diferencias significativas para ninguna de las lipoproteinas evaluadas (p > 0,05). No hubo

cambios estadisticos en el tiempo ni en los tratamientos evaluados (Tabla 4).
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Tabla 4. Efectos sobre las concentraciones de las subclases de lipoproteinas y por

tamafio en la poblacion estudiada segun tratamiento.

Claras Huevo Huevo + Annatto

Media (+DE) Media (+DE) Media (+DE) p! p? p*

Inicio Final Inicio Final Inicio Final
TRLP (nmol/L) 130 (44,2) 125 (43,9) 147 (47) 148 (38,1) 134 (45,9) 136(49,9 0,922 0,025 0,922
TRLP muy
grandes
(nmol/L) 0,34(05 0,42(,5 0,39(0,5 0,28(0,3) 0,38(0,42) 0,33(0,3) 0,969 0,378 0,636
TRLP grandes
(nmol/L) 263(15 2919 3,03(16) 3,15(2,2) 290(1,89) 266(2,0) 0,743 0,517 0,611
TRLP medianas
(nmol/L) 135(9,1) 154(9,2) 12,2(4,7) 13,2(6,8) 12,1(6,34) 116(53) 0,374 0,511 0,67
TRLP pequeiias
(nmol/L) 54,8 (27,8) 53,7 (33,9) 56(32,7) 63,9(35,4) 54,9(33,7) 65(34) 0,295 0,571 0,483
TRLP muy
pequefias
(nmol/L) 59,2 (37,3) 66,9 (54,2) 71,0(34,1) 57,3(28,1) 56,1(27,4) 49,2(29,2) 0,264 0,176 0,363
CLDLP (nmol/L) 1154 (290) 1217 (382) 1121 (317) 1157 (284) 1098 (371) 1104 (302) 0,447 0,318 0,876
cLDLP grandes
(nmol/L) 401 (190) 365(182) 335(129) 373(112) 358(175) 365(182) 0,882 0,547 0,404
cLDLP
medianas
(nmol/L) 332 (162) 340(181) 350(267) 260(162) 298(167) 313(180) 0,466 0,366 0,353
cLDLP
pequefias
(nmol/L) 361 (166) 477 (273) 377(98,2) 468 (210) 386 (180) 449 (227) 0,009 0,81 0,866
cHDLP (umol/L) 20,3(2,8) 19,3(1,6) 20,5(3,2) 20,3(2,9 199(2,11) 198(19 0,326 0,365 0,422
cHDLP grandes
(umol/L) 252(16) 181(1,1) 183(12) 2,12(1,1) 2,13(1,36) 2,16(1,3) 0,784 0,791 0,077
cHDLP
medianas
(umol/L) 593(12,6) 587(19 6,01(1,7) 6,29(2,0) 5,71(1,71) 582(16) 0,619 0,479 0,959
cHDLP
pequefias
(umol/L) 11,9(3,3) 115(22,9 12(3,3) 116(3,00 11,7(2,08) 11,7(2,3) 0,957 0515 0,91

ANOVA de medidas repetidas. p%:Tiempo, p% Tratamiento, p3: Tiempo x Tratamiento. DS: desviacion estandar.
Triglyceride-Rich Lipoproteins- TRLP. LDL Particle Concentrations cLDLP. HDL Particle Concentrations cHDLP.

Ademas, se analizo el tamafio medio de las particulas de lipoproteinas ricas en
triglicéridos (TRL, del inglés, Triglyceride-Rich Lipoproteins), LDL y HDL para evaluar si
habia diferencias significativas en promedio para cada grupo (figura 3). No se observaron
resultados significativos para ninguna subclase de lipoproteina. Es importante sefalar

que en el grupo de clara de huevo se observaron aumentos en el tamafio medio de la
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subclase de TRL (2,1%), asi como una ligera reduccion en el tamafio medio del grupo
que consumié huevo (4,9%) y huevo + Annatto (3,1%), respectivamente, para esta

subfraccion de lipoproteinas, aunque no fueron estadisticamente significativas.

Figura 3. Tamafo medio de particulas de lipoproteinas al inicio del estudio y después de

8 semanas de consumo de claras de huevo, huevo, o huevo + Annatto.
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TRL: Lipoproteinas ricas en triglicéridos; LDL: lipoproteinas de baja densidad; HDL: lipoproteinas de alta densidad.

Discusién: capitulo 1.

Los principales hallazgos de este estudio fueron que, en comparacién con el grupo que
consumié claras de huevo, en aquellos que consumieron dos huevos por dia, solos o en
combinacion con Annatto, se observaron concentraciones similares de colesterol LDL en

plasma, triglicéridos y apolipoproteina B; biomarcadores importantes para el riesgo de
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ECV (138). Ademas, la cantidad de lipoproteinas aterogénicas, incluidas las LDL
pequefias o las VLDL grandes, no fue diferente entre los grupos, lo que enfatiza ain mas
que dos huevos por dia no alteran desfavorablemente los biomarcadores clave del riesgo
de ECV.

En este estudio se recluté un mayor porcentaje de mujeres (tabla 1), en contraste con
otros estudios de intervencion en los cuales se han evaluado los lipidos sanguineos y el
riesgo cardiovascular, donde las mujeres historicamente han tenido una menor
representacion en comparacion con los hombres (139-141). Pero sin desequilibrios entre
los grupos, lo que indica que el proceso de aleatorizacion por minimos utilizado en este

estudio evito la influencia de estas variables en la intervencion y redujo posibles sesgos.

Adicionalmente, la mayoria de los voluntarios (67%) eran adultos, sanos con niveles
optimos de perfil lipidico (segun las guias ATP lll), glucosa y presion arterial; con una
edad promedio de 28 afios y con un nivel de ingresos medio (estatus socioeconémico 3).
Esta poblacion especifica es importante de evaluar, porque para paises como Colombia
representa a la clase trabajadora (15), donde se concentra la mayoria de las personas,
con niveles de ingresos medios a bajos, y donde esta presente la doble carga de la

malnutricién (desnutricion con obesidad) (142,143).

La evidencia muestra que mas del 50% de las muertes globales pueden atribuirse a la
dieta (79). Cien gramos de huevo comestible contienen 13 vitaminas y minerales
esenciales y proteinas de alta calidad (aproximadamente 12,4 g), todo por solo 70
calorias (24). Sin embargo, durante casi 50 afos, los huevos se evaluaron principalmente
en funcion de su contenido de colesterol y se pens6 que contribuian a aumentar el
colesterol plasmético y el riesgo de ECV (25). Los hallazgos de este estudio (ver tabla 2)
muestran que el consumo de dos huevos diarios durante 8 semanas no aumento el riesgo
cardiovascular medido con marcadores clasicos. Estos resultados concuerdan con otros
estudios que evidencian que el consumo de huevos no esta relacionado con un mayor
riesgo (35,52,112,144) y contradicen diferentes resultados informados para otras
poblaciones (27,145).
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Para contribuir al debate y presentar evidencia contra la causalidad entre el consumo de
huevo y el aumento del riesgo CV, es necesario ir mas alla de los biomarcadores clasicos.
Los perfiles de biomarcadores lipidicos clasicos no constituyen una vision completa del
proceso metabdlico; asi, muchos autores basan la evaluacion del riesgo en indices
aterogénicos (146,147). Por esta razon, es importante evaluar la asociacion entre el
consumo de huevos y el aumento del riesgo CV a través de estos indices en este estudio.
En la tabla 3, es evidente que, para todas los indicadores de riesgo evaluados, los indices
no cambiaron significativamente (p>0,05), ni en el tiempo, ni con el tratamiento, similar a

los resultados reportados en otros estudios de intervencion (112,148,149).

Algunas personas con valores de perfil de lipidos tradicionales en niveles considerados
sin riesgo pueden tener un perfil de lipoproteinas aterogénicas (101,150). Por tanto, es
necesario explorar marcadores mas sensibles para evaluar el riesgo CV. En la tabla 3,
Apo B y Apo Al y sus indices relacionados son evaluados. Estos marcadores permiten
una valoracion del riesgo CV basada en el hecho de que las apolipoproteinas son
componentes estructurales de las lipoproteinas y juegan un papel crucial en la relacién
entre la union al receptor y la activacién enzimatica en el proceso de metabolismo de los
lipidos. Ademas, la Apo B se encuentra en todas las lipoproteinas aterogénicas y la Apo
Al en las lipoproteinas HDL (ateroprotectoras). Por ello, la concentracion de estas
apolipoproteinas da una informacién mas especifica a la hora de evaluar el riesgo CV
(102,151,152). No hubo diferencias significativas en las concentraciones de Apo Al y
Apo B después del consumo de huevo, versus el grupo control. Los resultados muestran
claramente que no existe una asociacion significativa entre el consumo de huevos y un
mayor riesgo CV en una poblacion sana, evaluando biomarcadores clasicos (indices de

perfil lipidico) o mas sensibles (apolipoproteinas).

La dislipidemia aterogénica se caracteriza por un aumento de particulas LDL pequefias
y densas, niveles reducidos de c-HDL y aumento de triglicéridos en plasma. La
dislipidemia aterogénica estd mas asociada con la incidencia de ECV que la presencia
de LDL-C elevado solo, lo que indica que es un mejor predictor de ECV (153). Después
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de evaluar los efectos del consumo de huevos en estas lipoproteinas especificas (Tabla
4), no se observaron cambios significativos, excepto en la concentracion de LDLP
pequefias, cuyos valores aumentaron después de la intervencién en los tres tratamientos
y para las TRLP se observaron diferencias segun el grupo de tratamiento , donde el grupo
asignado al azar para consumir huevo (p=0,025) presentd mayores niveles de esta
variable con respecto a los demas grupos al inicio y al final de la intervencion, lo que
indica que no esta relacionado con la intervencion realizada en el poblacion de estudio.
Estos resultados son comparables con los informados por otros que evaluaron
poblaciones similares en estudios de intervencion (154,155). Resultados contrarios
fueron reportados en estudios en los que el grupo control no consumié claras de huevo o

se realizaron modificaciones en la dieta de los participantes (79,156).

En este estudio, se pidid a los participantes que mantuvieran sus dietas habituales y que
no incluyeran huevos ni claras de huevo adicionales (grupo de control) proporcionados
por los investigadores. Algunos estudios han informado aumentos en las lipoproteinas
después del consumo de huevo (49,50); sin embargo, el riesgo no aumenta porque se
han observado aumentos tanto para las particulas grandes de HDL como para las de

LDL, manteniendo la proporcién entre lipoproteinas aterogénicas y protectoras.

A diferencia de otros estudios de intervencion (35,59,121), no se observaron beneficios
adicionales en el grupo de huevo adicionado con carotenoides (Annatto), los resultados
mostraron que no hubo cambios en el perfil de riesgo al consumir Annatto en la proporciéon
suministrada en el estudio.

Los estudios de intervencion con huevos enriquecidos como el de Kelly y colaboradores,
se efectuaron con un mayor tiempo de evaluacion (3 meses) comparado con nuestros
estudio (2 meses), el estudio de Roehrs y colaboradores, que evalu6 el Annatto en una
matriz proteica (carne de hamburguesa) difiere tanto en la matriz de enriquecimiento,
como en el tiempo de evaluacion agudo (240 minutos maximo) con respecto a nuestro
estudio (huevo) y el estudio de Blesso y colaboradores, que evalué huevos sin
enriguecimiento, se realiz6 en poblacion diferente (personas con sindrome metabdlico) y

con una restriccion de carbohidratos en la dieta en los participantes, dos aspectos que
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difieren de nuestro estudio. Por lo anterior quizas la ausencia de cambios en nuestro
estudio se deba a estas diferencias presentadas con respecto a los estudios disponibles

en la literatura.

Dado que no habia estudios previos disponibles en la literatura que evaluaran los efectos
de la suplementacion a largo plazo con Annatto en humanos, la dosis utilizada en este
estudio se basd principalmente en los posibles efectos beneficiosos de esta planta,
informados en un estudio agudo en personas sanas (59). Un articulo de revision reciente
(158) recomienda evitar la ingesta excesiva de carotenoides individuales >30 mg/d. Un
grupo de participantes en este estudio consumioé carotenoides de Annatto mezclados con
carotenoides de huevo (luteina y zeaxantina); sin embargo, no hubo signos de
inflamacion hepatica, dado que los valores observados de los marcadores enzimaticos

(transaminasas) se encontraban en el rango normal al final de la intervencion.

Este estudio fue exploratorio para las variables lipidicas medidas; por lo tanto, es
necesario complementar la evaluacién con variables més especificas, como el aumento
de carotenoides en la sangre de los participantes y la capacidad antioxidante, que podrian
mostrar cambios mas notorios. Sin embargo, este es el primer estudio de los efectos del
consumo a mediano plazo de Annatto en una poblacion colombiana motiva nuevas
investigaciones sobre la biodisponibilidad y bioactividad de un producto con gran

potencial para América Latina.

Los resultados observados en este estudio, en adultos sanos de mediana edad, después
de consumir dos huevos por dia durante 8 semanas en comparacion con las claras de
huevo, no muestran una asociacion causal, ni un aumento en el riesgo CV medido por un
panel completo de biomarcadores, que incluye tanto clasicos como mas avanzados o
sensibles. Varios estudios clinicos han reportado resultados similares a este estudio,
demostrando que no hay asociacion entre el consumo de huevos y un mayor riesgo de
enfermedad cardiaca (50,108,155); sin embargo, algunos estudios contindan el debate,
informando una asociacion entre el consumo de huevos y el riesgo CV (27). Actualmente,
el Colegio Americano de Cardiologia y la Asociacion Americana de Diabetes (ADA) no
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limitan el consumo de huevos o colesterol, siguiendo las Guias Dietéticas Americanas
publicadas en 2015 por el Gobierno Estadounidense (111). Por lo tanto, se justifican
cambios en las Guias Alimentarias Colombianas (publicadas antes de las Guias
Dietéticas Americanas 2015-2020), que recomiendan el consumo de solo un huevo por

dia en las dietas de los colombianos (110).

Capitulo 2: Efecto del consumo de huevo y huevo enriquecido con annatto,
comparado con claras de huevo, en la saciedad en adultos sanos. Ensayo clinico
aletorizado. EGGANT study.

A continuacién, se presentan los resultados del efecto del huevo y del huevo enriquecido
con Annato comparado con claras de huevo, en las variables subjetivas y objetivas de
saciedad. Para ello, se presentara la informacién de los 109 voluntarios descritos en la
tabla 2, de los cuales se tiene informacion completa de todas las variables.

En cuanto al consumo de alimentos, los resultados demuestran en lineas generales, solo
cambios significativos en el tiempo para las kilocalorias (p<0,05), donde se observé para
todos los grupos una reduccion en el consumo de kilocalorias totales al final comparado
con el incio del estudio, pero no hubo diferencias entre los grupos de tratamiento ni en la

interaccidon tiempo x tratamiento (ver tabla 5).

En el analisis por macronutrientes de forma discriminada se evidencia que no hubo
diferencias significativas en el consumo de proteina para ninguno de los tratamientos, ni
para el tiempo (p>0,05). Pero para los carbohidratos y la fibra el resultado si fue diferente
en el tiempo (p=0,008 y p=0,03, respectivamente), con una disminucién en los gramos
de fibra y carbohidratos consumidos, sin diferencias por grupo.

Al analizar el consumo de grasa diataria, si se evidenciaron cambios significativos en el
tiempo y tratamiento (p<0,05). La grasa total y los diferentes tipos de acidos grasos
(saturados, monoinsaturados y polinsaturados) disminuyeron en el tiempo (p<0,05)

independiente del tratamiento (valores menores después de las 8 semanas de
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intervencion). También se observaron valores mas elevados en el grupo que consumio

huevo (p<0,05) independiente del tiempo.

Para el colesterol total si se observaron cambios significativos (p<0,05), tanto en el tiempo
(aumento del colesterol al final de la intervencion), entre los tratamientos (mayor en el
grupo de huevo y huevo + Annatto) y en la interaccion tiempo tratamiento (ver tabla 5)
con valores superiores despues de las 8 semanas de intervencion en los grupos que

contenian huevo.

Tabla 5. Analisis de la dieta en los participantes segun los grupos de tratamiento.

Claras Huevo Huevo + Annatto
Media (+DE) Media (+DE) Media (xDE) pt p2 p3

Inicio Final Inicio Final Inicio Final
Kilocalorias 1802 (389) 1589 (365) 1890 (494) 1718 (377) 1841 (432) 1748 (350) 0,006 0,242 0,568
Proteina (g) 69,3 (13,4)64,8 (13,4) 71,4(15,9) 69,1 (11,9) 71,5(16,7) 70,7 (11,9) 0,192 0,193 0,741
Fibra (g) 14,8 (5,1) 14,2 (4,8) 154 (4,8) 14,1(3,73) 15(4,67) 13,0(4,9) 0,03 0,622 0,677
Carbohidratos
© 236 (69,8) 211 (52,9) 249 (80) 219 (66,3) 247 (70,9) 225(56,3) 0,008 0,599 0,911
Grasa total (g) 64,6 (15) 53,6 (15,3) 69,2 (18,1) 64,8 (13,9) 65(15,6) 63,5(13) 0,008 0,008 0,07
Colesterol
(mg) 497 (209) 152 (76,5) 482 (220) 559 (43,1) 465 (207,1) 549 (64,2) 0,000 0,000 0,000
Acidos grasos
saturados (g) 22,9 (6,4) 18,8(5,84) 24,8(7,1) 23,0(6,47) 22,9(6,42) 22(53) 0,008 0,014 0,219
Acidos grasos
monoinsatura
dos (g) 25,8(6,3) 21,8(7,3) 27,2(7.4) 254(52) 26,1(6,5) 253(52) 0012 0,026 0,14
Acidos grasos
Polinsaturado
s () 11,1 (2,7) 9,69 (2,7) 12,2(4,1) 11,3(2,7) 115(2,8) 11,2(2,7) 0,037 0,033 0,37

ANOVA de medidas repetidas. p:Tiempo, p% Tratamiento, p3: Tiempo x Tratamiento. DE: desviacion estandar

Efectos en las variables antropométricas y actividad fisica
En las variables antropométricas no se observaron diferencias en relacion con el tiempo

de intervencion. Se encontraron diferencias significativas (p<0,05) entre los grupos de
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tratamiento para el perimetro abdominal y peso corporal. Pero no se encontraron
diferencias significativas (p<0,05) cuando se evalla el tiempo por tratamiento. En las
demas variables como: estatura, IMC y actividad fisica, no se encontraron diferencias
significativas en los grupos de intervencién ni en la interaccién tiempo x tratamiento (ver
tabla 6). Cuando se estratificaron los participantes segun su IMC (normo peso y
sobrepeso) tampoco se observaron diferencias significativas entre aquellos con

sobrepeso versus normo peso al inicio y al final de la intervencion (p>0,05, tabla 1).

Tabla 6. Medidas antropométricas y actividad fisica.

Claras Huevo Huevo + Annatto

Media (+DE) Media (+DE) Media (+DE) pt p? p3

Inicio Final Inicio Final Inicio Final
PA (cm) 79,8(8,3) 80,5(8,4) 83,7(9,2) 83,7(8,6) 825(6,08) 83,7(8,7) 0,89 0,03 0,954
PC (Kg) 64,6 (15) 53,6 (15,3) 69,2(18,1) 64,8(13,9) 65(156) 635(13) 0,971 0,009 0,973
Estatura (cm) 1,62 (0,1) 1,62(0,1) 1,65(0,1) 1,65(0,1) 1,62(0,1) 1,62(0,1) 0,977 0,093 0,999
IMC (kg/m?) 235(2,8) 235(27) 244(28) 243(29)  24(2,8) 242 (2,8) 0,998 0,202 0,953
AF (Mets) 1124 (802) 842 (653) 1124 (1049) 1322 (1099) 1133 (798) 1027 (807) 0,11 0,272 0,84
ANOVA de medidas repetidas. p':Tiempo, p% Tratamiento, p3: Tiempo x Tratamiento. DE: desviacion estandar. IMC:
indice de masa corporal. PA: Perimetro abdominal. PC: Peso corporal. AF: Actividad fisica.
Efectos en saciedad subjetiva y objetiva
En la escala visual analdgica de las medidas subjetivas de saciedad y en la medida
objetiva de saciedad (niveles de grhelina) no se observaron diferencias significativas
(p>0,05), ni en tiempo, tratamiento, ni en la interaccion tiempo por tratamiento para el
analisis mediante ANOVA de medidas repetidas (ver tabla 7).
Tabla 7. Saciedad objetiva y subjetiva por grupo de intervencion

Claras Huevo Huevo + Annatto
Media (£DE) Media (£DE) Media (£DE) pt p? p3
Inicio Final Inicio Final Inicio Final

Grelina
(pg/mL) 425 (221) 397 (227) 363(202) 359 (194) 422 (231) 424 (214) 0,75 0,581 0,562

55



Efectos del consumo de huevo y su enriquecimiento con Annatto (Bixa orellana L.) sobre biomarcadores
de riesgo cardiovascular y saciedad en poblacién adulta colombiana (EGGANT). Ensayo clinico
aleatorizado. 56

Hambre (cm) 4,77 (2,3) 4,91(2,1) 523(1,8) 501,00 5,225 534(,3) 0,945 0,503 0,850
Satisfecho

(cm) 3,8(2,00 3,86(1,9) 4,2 (2) 4,57 (2,3) 4,17(1,8) 4,8(19 0,201 0,098 0,728
Llenura(cm) 3,8(2,2) 3,69(1,9 399(2,2 45725 3,74(1,8) 4,49(1,9 0,151 0,347 0,494
IP (cm) 6,26 (2,00 5,77 (2,00 6,17(2,1) 6,065 6,17(1,8) 5,86(2,1) 0,123 0,201 0,679

ANOVA de medidas repetidas. p':Tiempo, p% Tratamiento, p3: Tiempo x Tratamiento. DE: desviacién estandar. IMC:

indice de masa corporal. IP: Ingesta prospectiva. AF: Actividad fisica

Discusion: capitulo 2.
Segun lo observado, encontramos una poblacién sin diferencias significativas en el
tiempo y tiempo por tratamiento en variables sociodemograficas y medidas
antropomeétricas, lo que evidencia la correcta asignacion aleatoria y equilibrio entre los

grupos de intervencién que es coherente con lo observado en la tabla 1.

No se encontraron efectos del consumo de huevo y huevo enriquecido con Annatto en
las variables antropométricas y la actividad fisica y aunque son variables de control,
concuerda con otros estudios de intervencion con huevo (148,155). Se observaron
resultados significativos, en la comparaciéon entre tratamientos con valores levemente
superiores del peso corporal en el grupo de huevo, sin diferencias en la interaccion tiempo
por tratamiento. Estos resultados se equilibran con el calculo del IMC y su analisis
estadistico, donde no hay resultados significativos para esta variable en el tiempo,

tratamiento y su interaccion tiempo por tratamiento.

Los resultados del analisis de la dieta evidencian que las kilocalorias totales solo se
observaron significativamente diferentes en el tiempo (p=0,006) con una disminucién
mayor en el grupo de claras (13% menos de la ingesta basal) y huevo (10% menos de la
ingesta basal), mientras que para el grupo de huevo + Annatto solo se disminuyé en un
5% de la ingesta basal; pero al comparar entre los diferentes tratamientos, no hubo
diferencias significativas, esto concuerda con estudios donde el valor de la ingesta
disminuyo6 después de la intervencion (149,159). Ademas, los resultados de ingesta de

kilocalorias estuvieron similares a los reportados para otros estudios de intervencion, en
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los cuales tampoco se observaron diferencias significativas comparadas con el grupo
control (50,112,160).

Sobre la ingesta de proteina no hay diferencias significativas en el tiempo, en el
tratamiento y ni en la interaccion de tiempo x tratamiento, similar a los reportado por otros
estudios de intervencion con huevo, que emplearon cero huevos, desayuno con avenay

claras, como grupos control, respectivamente (50,52,112,160).

En relacion con los cambios en la grasa total dietaria, y los diferentes tipos de acidos
grasos (saturados, monoinsaturados y polinsaturados) y colesterol, se evidenciaron
cambios significativos en el tiempo y en el tratamiento (ver tabla 1), similar a otras
intervenciones con huevos (52,112). Dado el porcentaje de aporte de colesterol de la
yema, se observaron aumentos significativos (p<0,000), como era de esperarse, en los
grupos donde se consumio huevo completo. Estos aportes de colesterol y acidos grasos
polinsaturados en la dieta son importantes para procesos biolégicos como produccion de
hormonas y construccion de membranas (161,162).

En la escala visual analdgica de las medidas subjetivas de saciedad y en la medida
objetiva de saciedad (grelina) no se observaron diferencias significativas (p>0,05). Para
ninguna de las variables en el tiempo y tratamiento y la interaccion tiempo por tratamiento
para el andlisis mediante ANOVA de medidas repetidas, esto difiere de lo encontrado por
otros estudios (52,112,159). Sobre el marcador objetivo de saciedad, la grelina, no se
observaron diferencias significativas (p>0,05), esto puede explicarse si se tiene en
consideracion que esta hormona se ha asociado mas a cambios en el aumento de peso
0 en reduccion de carbohidratos en la dieta como se evidencio en otros estudios de
intervenciéon con huevo (163,164). Algunas de estas intervenciones realizaron cambios
en la ingesta de carbohidratos adicional a la evaluacién del huevo y quizas este aspecto
sea el responsable de los resultados positivos de saciedad encontrados por estos

autores.
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Conclusiones

Conclusién capitulo 1.

Los huevos no pueden verse Unicamente como una fuente de colesterol. Los huevos
también proporcionan minerales, vitaminas, antioxidantes y, lo que es mas importante,
una fuente de proteina de buena calidad. Por lo tanto, los huevos representan una
excelente opcion para ser incluidos como parte de una dieta balanceada y saludable sin
aumentar los factores de riesgo de ECV, como se demostré en este estudio. La adicion
de Annatto no modifico ninguno de los biomarcadores lipidicos medidos. Los estudios
futuros deberian abordar la contribucion de Annatto en la modificacion de biomarcadores
de estrés oxidativo e inflamacién cuando se combina con huevos. En resumen, los
resultados de esta intervencién incentivan el consumo de huevos como parte de una dieta
saludable en esta poblacién colombiana, con la ventaja de ser un alimento denso en

nutrientes y de bajo costo, en comparacion con otras fuentes proteicas.

Conclusién capitulo 2.

En las variables antropométricas no hubo cambios significativos para el IMC y el
perimetro abdominal. Ademas, tampoco se encontraron cambios significativos con
respecto a la ingesta proteica y de carbohidratos. Los cambios significativos observados
en el consumo de acidos grasos (saturados, monoinsaturados y polinsaturados) y
colesterol, eran de esperarse en estudios de intervencién con huevo completo, dado el

contenido de estos nutrientes en este alimento.
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Aungue no se observaron cambios significativos parar el marcador objetivo de saciedad
(grelina) y para los marcadores subjetivos, se evidencia la necesidad de realizar mas
estudios que evallen el consumo de huevo y su enriquecimiento con antioxidantes para
mejorar la saciedad en diferentes poblaciones. Asimismo, es importante evaluar la matriz
a utilizar para la adicion de antioxidantes, con el objetivo de mejorar su biodisponibilidad

y efectos sobre las variables estudiadas relacionadas con la salud cardiovascular.

Conclusiones generales

Este es el primer estudio en Colombia donde se evalta el consumo de huevo y de huevo
enriquecido con Annatto en poblacion sana. Sus resultados evidencian claramente que
no se encontrd causalidad entre el consumo de dos huevos y dos huevos enriquecidos
con Annatto comparado con claras de huevo, con el desarrollo de riesgo cardiovascular,
medido mediante marcadores clasicos y marcadores mas sensibles y avanzados. Estos
resultados apoyan la idea de eliminar la restriccibn en el consumo de huevo que se
recomienda todavia en las Guias Alimentarias Colombianas de 2015, cuyo soporte esta
basado en guias para otras poblaciones y paises que se habian publicado previamente,

pero que se actualizaron mas tarde en 2015, eliminando completamente esta restriccion.

Este estudio de intervencion en humanos permite contribuir a la investigacion cientifica
sobre el efecto del huevo y su enriquecimiento con Annatto, en la saciedad, en adultos
sanos. Los resultados evidencian que no se registra una mayor saciedad con el consumo
de dos huevos y dos huevos enriquecidos con Annatto, comparado con claras de huevo.
Lo anterior aporta a la discusion sobre cambios en la grelina y a la percepcidn subjetiva

de saciedad, en asuntos de poblacion estudiada, dosis, y tiempo de intervencion.

Mas alla de los resultados obtenidos con los marcadores de saciedad, este estudio al ser
el primer ensayo clinico aleatorizado realizado en poblacion colombiana para evaluar los
efectos de un producto que sigue siendo controversial, contribuye a dilucidar los efectos

bioquimicos de variables relacionadas con riesgo cardiovascular en una poblacién sana
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y promueve el consumo de un producto de alto valor nutricional y de bajo costo

comparado con otras fuentes de proteina animal.
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Limitaciones y Recomendaciones

Si bien fue posible controlar el estudio por diferentes factores como la edad, el sexo y el
IMC, es importante considerar que no fue posible cegar a los grupos de intervencion, y
esto podria tener implicaciones de sesgos. Especialmente para el grupo control, el Unico
colorante alimentario natural disponible en el mercado era el mismo Annatto, lo que

limitaba la posibilidad de enmascarar al grupo control para simular un huevo entero.

Con este primer estudio de intervencién en humanos, donde se evaluaron dos alimentos
con un gran potencial nutricional, deja en evidencia la necesidad de mas estudios donde
se pueda realizar una evaluacién mas controlada de la vehiculizacién del Annatto en la
matriz del huevo con el objetivo de aumentar la biodisponibilidad de sus compuestos
activos. Adicional, es importante medir mas marcadores bioquimicos y de saciedad que

por presupuesto y tiempo no fueron posible medir.

Se crea la necesidad de hacer mas estudios sobre el consumo de Annatto adicionado al
huevo empleando diferentes dosis y tiempo de intervencion. Es importante que a futuro

se pueda evaluar el consumo de estos productos en otras poblaciones y grupos etarios.

Es crucial el desarrollo de més investigaciones que puedan generar soporte cientifico en
relacion al consumo de alimentos y evaluacion de sus efectos en la salud humana
mediante ensayos clinicos, para dar una evidencia fuerte a las Guias Alimentarias
Colombianas y poder promover mejores habitos alimentarios basado en los resultados

de investigaciones en poblacién colombiana.
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