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RESUMEN

El presente estudio tuvo como objetivo examinar la evidencia disponible sobre los
efectos adversos de los edulcorantes no caldricos en mujeres embarazadas, mediante una
revision sistematica, aplicando la metodologia de un estudio de tipo descriptivo de corte
transversal. Se seleccionaron 10 articulos de un total de 179, utilizandose como instrumento
el algoritmo Prisma (identificacion, tamizacidn, eleccion, inclusion) que fue validado por
juicio de expertos mediante una busqueda en bases de datos como PubMed, Ebsco, MedLine,
Lilacs, Scielo, Scopus y Google Académico relacionado con “Efectos adversos de los
Edulcorantes no nutritivos en mujeres embarazadas” y que cumplieron los criterios de

inclusion y la pregunta PICO.

Se concluye que el tema de edulcorantes no caldricos es controversial, por ello la informacién
recopilada en esta revision sistematica busca presentar un panorama que ayude a entender las
respuestas de los estudios que nos brindan un mayor conocimiento acerca de los efectos del

consumo de edulcorantes no caloricos durante la etapa del embarazo en seres humanos.

Palabras clave: Mujeres embarazadas, efectos adversos, edulcorantes no caloricos.



ABSTRACT

The objective of this study was to examine the available evidence on the adverse effects of
non-caloric sweeteners in pregnant women, through a systematic review, applying the
methodology of a descriptive cross-sectional study. 10 articles were selected from a total of
179, using the Prisma algorithm (identification, screening, choice, inclusion) as an
instrument, which was validated by expert judgment through a search in databases like
PubMed, Ebsco, MedLine, Lilacs, Scielo and Google Scholar related to “Adverse Effects of
Non-nutritive Sweeteners in Pregnant Women™ and that met the inclusion criteria and the

PICO question.

It is concluded that the topic of non-caloric sweeteners is controversial, for this reason the
information compiled in this systematic review seeks to present an overview that helps to
understand the responses of the studies that provide us with greater knowledge about the

effects of the consumption of non-caloric sweeteners during pregnancy in humans.

Keywords: pregnat women, adverse effects, non-caloric sweeteners
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INTRODUCCION

Exceder el incremento de peso gestacional aumenta el riesgo de diabetes gestacional,
hipertension arterial, pre eclampsia, parto por cesarea, parto prematuro y admision en
unidades intensivas neonatales. El consumo de los edulcorantes no caloricos durante el
embarazo ha aumentado, como posible alternativa mas saludable, aunque la evidencia
emergente ha sugerido lo contrario. Es preocupante que muchas mujeres embarazadas no
sepan que consumen edulcorantes no caldricos con frecuencia porque suelen estar incluidos,
pero no son declarados en los alimentos. Es de gran interés estudiar si los posibles efectos
adversos son provocados por la exposicion prenatal durante el desarrollo embrionario. Es
bien sabido que la nutricidon materna es un factor importante para la salud a largo plazo del
nifio.
En el capitulo I, se redacta la problematica, derivando de ella la formulacion del problema,

el objetivo, la justificacion y limitaciones de la investigacion.

En el capitulo II, se expone el marco teorico en base a articulos internacionales, las bases

tedricas, los conceptos de las variables y las dimensiones.

En el capitulo III, se muestra los aspectos metodoldgicos, enfoque, tipo, disefio, poblacion,
muestra, operacionalizacion de variables, técnicas e instrumentos de recoleccion de datos,

plan de procesamiento y analisis de datos y aspectos éticos.

En el capitulo IV, se presentan los resultados, analisis descriptivo y discusion de la

investigacion.

En el capitulo V, se explican las conclusiones y recomendaciones derivados de los resultados

11



CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1.  Planteamiento del problema

A nivel mundial los edulcorantes no caloricos (ENC) se han transformado en parte
indispensable de la dieta de nifios y mujeres embarazadas, esto podria desencadenar
problemas metabdlicos, cardiovasculares (1). Los ENC también conocidos como
edulcorantes sin calorias, no nutritivos o artificiales; han reemplazado al azucar que tiene una
asociacion muy fuerte con la obesidad en nifos y adultos (2)(3), pero estos edulcorantes que
sustituyen al azlicar estan conformados por compuestos sintéticos como sacarina, aspartamo
sucralosa, acesulfame de potasio y alcoholes de azticar como xilitol.

Algunos estudios mostraron un escaso vinculo entre la ingesta de ENC y el aumento
del indice de masa corporal (IMC) en bebés de madres que en la etapa de gestacion
consumieron ENC (4), ademads otros autores mencionan que los ENC tienen efectos adversos
en la salud cardiometabolica de adultos (5). En suma, existe evidencia limitada con respecto
al efecto de la exposicion a los edulcorantes en la edad temprana y del desarrollo de la
obesidad y complicacion cardiometabolica (1)(4).

Los ENC pueden afectar negativamente la microbiota intestinal de las madres y su
descendencia (6). La microbiota intestinal influye en el aumento de peso al contribuir a la
recoleccion de energia de los alimentos no digeridos y al regular la homeostasis de la glucosa
y la liberacion de péptidos derivados del intestino que influyen en la saciedad y la regulacion

del apetito(7). Estudios realizados en roedores han demostrado que los ENC alteran la



microbiota intestinal, lo que conduce a variaciones en la tolerancia a la glucosa y al desarrollo
de cambios metabolicos y obesidad (8)(9).

Por otro lado, el consumo regular de ENC puede alterar las regiones cerebrales
relacionadas con la recompensa, lo que limita la capacidad del cerebro para predecir las
consecuencias de la sensacion dulce y atenuar las respuestas a los edulcorantes caldricos (10).
También se ha demostrado que provocan respuestas metabolicas independientes de la carga
calorica (11), incluida la secreciéon de hormonas incretinas que influyen en la deteccion de
glucosa y el control glucémico (10). Sin embargo, la evidencia sigue siendo inconsistente
con respecto al efecto de ENC sobre la motilidad géstrica, las hormonas intestinales o las
respuestas del apetito en humanos (12).

Esto lleva a afirmar que se necesitan mas investigaciones y estudios para dilucidar
estos efectos e informar las recomendaciones dietéticas para las mujeres embarazadas en todo
el mundo, pero la mayoria ha utilizado dosis que no son relevantes para los seres humanos,
y pocos han distinguido la exposicion prenatal de la posnatal(1).

En Latinoamérica mas del 61% de las mujeres embarazadas muestran obesidad o
sobrepeso y una mayor ganancia de peso gestacional (GPG). En los Estados Unidos, hasta
un 75% de la poblacion de mujeres de origen latinoamericano con problemas de obesidad,
que comienzan su embarazo, presentan un exceso de GPG, y hasta un 52 % en las
embarazadas sobrepeso (13). Estudios realizados a través de encuestas en México, indican
que un elevado consumo cotidiano y abundante de azucares desarrolla las exposiciones de
padecer enfermedades cronicas (14).

En Chile, el predomino de obesidad en adultos y nifios es una de las mas elevadas a

nivel internacional. Para combatir el constante aumento de enfermedades no transmisibles y



las crecientes ventas de bebidas azucaradas, el gobierno de Chile promulgd una nueva Ley
de etiquetado y publicidad de alimentos que impone la colocacion de etiquetas de advertencia
en el empaque de alimentos, cuya composicion exceda los limites para nutrientes criticos,
incluido el azucar. En consecuencia, las empresas alimentarias han ido renovando sus
productos, incorporando ENC en reemplazo parcial o total de la sacarosa. Por lo tanto, el
numero de alimentos y bebidas que incluyen ENC ha aumentado en los ltimos afos (15).

Desde el enfoque de la salud, un gran nimero de estudios preclinicos, clinicos y
epidemioldgicos indican que los ENC presentan efectos negativos en la salud humana. Este
punto se contrasta considerando que la ingesta de ENC puede inducir la disociacion entre el
sabor dulce percibido en la boca y la deficiencia calorica que aporta el alimento que las
contiene, fenémeno que condicionaria aumentos compensatorios del apetito, la ingesta
energética y el aumento de peso (16)(17).

Los ENC también podrian activar los receptores de sabor dulce en las células entero
endocrinas, regulando al alza la glucosa y la absorcion intestinal de fructosa. Ademas, pueden
afectar la composicién de la microbiota intestinal (15)(9). En consecuencia, la creciente
evidencia sugiere que la ingesta croénica de ENC no produce ningin efecto beneficioso
significativo, sino por el contrario, afecta negativamente la salud del consumidor,
aumentando la obesidad y el peligro de diabetes tipo 2 (18)(19), cuestionando por tanto sus
beneficios nutricionales. y su creciente uso en alimentos y bebidas, mas particularmente en
la poblacion pediatrica.

En Peru, se aprobo la Ley de Promocion de Alimentacion Saludable, y empezo6 el uso
de la simbologia de octégonos en los alimentos que estdn por encima de los limites

permisibles del consumo de azlcar, sodio, grasas trans y saturadas. EI Ministerio de Salud



(MINSA) tiene en observacion a los edulcorantes, porque ahora con la nueva normativa se
cambio el azucar de los alimentos y bebidas light por edulcorantes sintéticos. Considerando
sus posibles efectos negativos de los ENC, se elaborard una normativa, tal como lo han
creado con otros productos para regular su consumo y evitar dafios en la salud (20).

Este problema puede considerarse como un “retroceso” indeseable. A pesar de estas
preocupaciones, el consumo de ENC esté creciendo a un ritmo sostenido en gran parte del
mundo, incluido Peru. Este fendmeno representa un problema emergente que afecta desde
edades tempranas, con el consumo de ENC que pueden exceder su Ingesta Diaria Aceptable
(IDA), sin conocer las implicaciones de dicha exposicion a nivel metabdlico.

En este contexto, el presente estudio tiene como pregunta de investigacion ;Cudl es
la evidencia disponible sobre los efectos adversos de los edulcorantes no caldricos en mujeres
embarazadas? para responder a esta pregunta se realiz6 una revision sistematica relacionado
a los efectos adversos de los edulcorantes no caléricos en mujeres embarazadas, con el fin de
brindar un mejor conocimiento que guien a realizar futuras investigaciones y a la vez brindar
recomendaciones en favor de la salud de este grupo poblacional objeto del presente estudio
1.2 Formulacion del problema

Problema general
(Cual es la evidencia disponible sobre los efectos adversos de los edulcorantes no

caldricos en mujeres embarazadas?



1.3. Objetivos de la investigacion
1.3.1. Objetivo general
Examinar la evidencia disponible sobre los efectos adversos de los edulcorantes no

caldricos en mujeres embarazadas.

1.4. Justificacion de la investigacion

1.4.1. Tedrica

Se justifica tedricamente por cuanto se espera encontrar evidencia que permita
identificar los efectos adversos que pueda generar el consumo de ENC en las mujeres
embarazadas. Para tal fin se revisaron estudios en humanos que sugiere que la manifestacion
temprana a ENC puede tener efectos adversos sobre la salud y el fomento cardiometabdlico
en la descendencia. Asimismo, dado la falta de evidencia en paises de ingresos bajos y
medios, las condiciones de los estudios observacionales y los escasos estudios mecanicistas,
sera de relevancia académica los hallazgos que puedan surgir del presente estudio.
1.4.2. Practica

Los ENC estan disefiados como sustitutos del azicar para enfrentar la obesidad y el
sindrome metabdlico, la diabetes y las enfermedades cardiovasculares. Sin embargo, se han
planteado varias inquietudes sobre la seguridad de estos productos. De hecho, los efectos
adversos para la salud relacionados con los ENC siguen abiertos a discusion entre los
investigadores. Por lo que se espera que las evaluaciones que se adquieran del presente
estudio sean base para promover mas investigacion y asi abordar esta brecha de conocimiento
global sobre la variable de estudio. Ademas, teniendo en cuenta los efectos perjudiciales

establecidos de los azlicares en la dieta y la incertidumbre actual con respecto a los ENC, es



clave ahondar y disponer de mayor evidencia para establecer recomendaciones mas
apropiadas para las mujeres embarazadas.
1.4.3. Metodologica

En la presente verificacion se espera identificar los efectos adversos de ENC y aportar
una matriz de informacion para la investigacion futura; con el fin de exponer las inmensas
lagunas de manifiestos relacionadas con los efectos en la salud del uso de ENC y para la
evaluacion adecuada de los resultados de salud asociados con consumo periddico de los

mismos.

1.5. Limitaciones de la investigacion

En el presente estudio se encontraron algunas limitaciones:

En la busqueda de informacion se observo la ausencia de publicaciones cientificas a nivel
nacional concluyendo unicamente los resultados en base a estudios de poblacion extranjera
con otros hébitos alimenticios alejados a nuestros habitos y estandar de vida.

El costo econdmico de suscripcion o licencias al acceso de ciertas bases de datos que
poseen investigaciones actuales e importantes, obligan al tesista a obtener publicaciones en
fase atin inconclusas o desactualizadas con resultados inconclusos que pueden incurrir en un
Sesgo.

La coyuntura actual que se vive por la pandemia originada por la COVID-19, influy6
en los tiempos del desarrollo de la presente tesis, primero por la infeccion de uno de los
tesistas, y ello conllevo a una falta de comunicacion presencial, evitando el cumplimento del

cronograma de actividades establecido en el proyecto.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

Morahana, et al. en su articulo cientifico, sostuvieron que se sabe poco sobre los
posibles resultados del consumo materno de edulcorantes no nutritivos (ENN) en la futura
salud metabolica del nifio. Los modelos animales de consumo materno de ENN durante el
embarazo o el destete han arrojado resultados muy variables y no parece haber un consenso
claro sobre las consecuencias para el peso corporal de la descendencia, el control glucémico
o la opcion de preferencia por lo dulce. Ademas, la heterogeneidad en el disefio del estudio
ha obstaculizado un enfoque claro para futuras investigaciones relevantes para la salud
humana. En un esfuerzo por aportar claridad, los autores hicieron una revision sistematica y
un metaanalisis en modelos animales (rata o raton) de alimentacion materna con ENN (en
comparacion con agua o dieta basal) durante la pregestacion, el embarazo o lactancia. Se
trataron busquedas en cuatro bases de datos: PubMed, EMBASE, SCOPUS y Web of
Science. Presentaron los datos de 24 estudios, realizandose un analisis cuantitativo después
de la evaluacion de la calidad del estudio, para identificar las relaciones entre la dieta materna
y el peso corporal de la descendencia, el comportamiento alimentario y el control glucémico.
En un conjunto de once datos, la exposicion a ENN redujo el peso corporal de la madre
durante el embarazo, sin efecto sobre los resultados de la camada. El metaanalisis sobre el
peso corporal de las crias durante el destete (1123 crias) y la edad adulta (646 crias)
identificaron pequefias disminuciones en el peso corporal para ambos sexos. Los andlisis de
subgrupos revelaron reducciones en el peso corporal de la rata, pero no en los modelos de

raton. Las dosis altas parecen ser un factor potencial para una palatabilidad reducida que



podria influir en los resultados de peso corporal; sin embargo, la falta de datos informados
limito la capacidad de confirmacion. A pesar de esto, y del hecho de que muchos articulos
estaban predispuestos al sesgo, se concluyd que el empleo de ENN durante el embarazo y o
lactancia redujo el peso corporal en las madres. S6lo un pequefio nimero de estudios se
realizaron para obtener resultados de la preferencia por el sabor dulce y control glucémico
(21).

Garg et al. en su estudio sostuvieron que existe informacion deficiente sobre la
utilizacion de ENN durante el embarazo. Hasta la fecha, ningun examen ha investigado los
niveles de glucosa e insulina materna o la capacidad de recuperacion de la glucosa durante
el embarazo. Un par de investigaciones observacionales en la poblacion humana adulta
recomiendan una relacion entre la utilizacion de ENN y la mejora en los problemas
metabolicos; sin embargo, no se ha establecido un fin definitivo con respecto al impacto de
la utilizacién de ENN en la madre durante el embarazo. Todos los estudios clinicos y las
investigaciones que analizan la exposicion a ENN durante el embarazo y sus impactos a largo
plazo en la salud de las madres y los bebés deben ser informados a las asociaciones de salud,
las normas dietéticas y los profesionales de la salud (22).

Ruiz Ojeda et al. tuvieron como objetivo analizar lo que establece los efectos de los
ENN, tanto sintéticos (sucralosa, ciclamato, aspartamo, sacarina, neotame, advantame y
acesulfamo K); naturales (taumatina, monelina, glucosidos de esteviol, neohesperidina,
dihidrocalcona y glicirricina) y los edulcorantes nutritivos (polioles o alcoholes de azucar)
sobre el microbiota presente en el intestino humano. Afirmaron que el uso de alimentos sin
azucar esta aumentando debido a su bajo contenido caldrico y los efectos dafiinos que ejercen

sobre la salud de los productos con abundante azucar. Sin embargo, los ENC son catalogados



como seguros y bien recibidos, y que sus efectos sobre la intolerancia a la glucosa, la
activacion de los receptores del gusto por lo dulce y los cambios en la constitucion del
microbiota intestinal son controvertidos. La sacarina, la sucralosa y la estevia cambian la
composicion del microbiota intestinal humana. Se concluyd que es necesario realizar mas
investigaciones sobre los efectos de los edulcorantes en la composicion del microbioma
intestinal humano (23).

Stichelen et al. efectuaron un estudio basandose en que los ENN se comercializan
como alternativas al azicar que proveen un sabor dulce con poca o nada de calorias. Sin
embargo, su consumo se ha relacionado con disfunciéon metabdlica y cambios en el
microbioma intestinal. La exposicion a ENN se origina principalmente en bebidas dietéticas
y paquetes de edulcorantes en adultos o en la leche materna en bebés. Las consecuencias de
la exposicion en la vida temprana siguen siendo en gran parte desconocidas. En diversos
estudios, alteraciones del microbioma en humanos se han relacionado con enfermedades
metabolicas y obesidad. Si bien nuestros hallazgos deben reproducirse en humanos, sugieren
que el empleo de ENN en el embarazo y la lactancia puede tener efectos adversos sobre el
metabolismo infantil. En conclusion, la exposicion pre y postnatal a sucralosa y acesulfamo-
K a través de la ingestion materna produce marcadas alteraciones metabolicas y
microbiologicas en crias de ratas, que podrian dar lugar a futuras enfermedades metabolicas.
Este estudio se suma a la creciente lista de efectos negativos relacionados con el consumo de
ENN. Dado que el periodo perinatal es una etapa de desarrollo critica para la microbioma
naciente y los sistemas de desintoxicacion emergentes tanto en roedores como en neonatos
humanos, el estudio define las consecuencias potencialmente adversas de la exposicion

temprana a los ENN (24).



Aldrete-Velasco et al. realizaron un estudio bibliografico, donde se abordaba las
discusiones de expertos en multiples especialidades como: toxicologia, ginecoobstetricia,
pediatria, endocrinologia, nutricion, medicina interna, salud publica y medicina preventiva,
y se dejaba en claro que la posicion de la Academia de Nutricidon y Dietética era que los
usuarios pueden utilizar de manera segura a los edulcorantes nutritivos y no nutritivos cuando
se utiliza dentro de un plan de alimentaciéon guiado por un nutricionista. Todos los
edulcorantes no caldricos y bajos en calorias han pasado por severos ensayos de inocuidad,
un escrupuloso proceso-regulatorio y conseguir la autorizacion para su empleo; siendo esto
considerado como un proceso cientifico vigoroso que llega a adquirir hasta 20 afios. Se
concluyd que la evidencia actual indica que no existe relacion entre el uso de edulcorantes

no caldricos y la presencia de enfermedades no contagiosas (25).

2.2. Bases teoricas

2.2.1. Edulcorantes no caldricos

Los edulcorantes bajos y sin calorias son aditivos alimentarios que se utilizan
ampliamente como reemplazo del azicar para endulzar alimentos y bebidas con la adicién
de menos calorias o ninguna, estos se agregan a una variedad de alimentos y bebidas en lugar
de azicares durante el proceso de fabricacion o se producen como edulcorantes de mesa (26).

Los edulcorantes también se utilizan en medicamentos, productos del cuidado de la
salud, como pasta de dientes y complementos alimenticios; asimismo, a menudo se
recomiendan a aquellas personas que viven con condiciones de salud especificas para mejorar

la calidad de vida al ofrecer productos reformulados pero apetitosos que se adaptan mejor a
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sus necesidades de salud (por ejemplo, alimentos y bebidas sin azlcar para personas que
viven con diabetes) (26).

Dependiendo de su origen y produccion, se pueden clasificar en edulcorantes
naturales y artificiales. Los edulcorantes naturales tienen un gran valor nutricional y aportan
energia al organismo, por eso se denominan edulcorantes nutritivos. Los edulcorantes
artificiales no tienen valor nutricional ya que no se pueden absorber en el sistema digestivo,
por lo que se conocen como edulcorantes no nutritivos (27).

Los edulcorantes artificiales, identificados también como edulcorantes no nutritivos
o no caloricos, se dieron a conocer en la Primera y Segunda Guerra Mundial cuando, debido
a la crisis agricola, la produccion de azucar estaba cayendo. Durante este tiempo, la sacarina
fue aceptada como alternativa de bajo costo al azlicar. Desde entonces se han descubierto y
producido varios edulcorantes artificiales: aspartamo, neotame y sucralosa son algunos de
ellos. Estas sustancias se pueden encontrar en mas de 6000 productos alimenticios en todo el
mundo (28).

A pesar de las evaluaciones de seguridad por parte de las autoridades reguladoras, los
edulcorantes a menudo se asocian con una variedad de resultados de salud adversos. Sin
embargo, estudios epidemiologicos previos en humanos encontraron asociaciones
inconsistentes con los riesgos que se le atribuyen (aumento de la ingesta de alimentos,
cambios en el estado de animo, aumento de presion arterial, aumento de peso corporal y
obesidad abdominal, diabetes, caries dental, enfermedades neurodegenerativas o la

demencia), lo que revela el compromiso de seguir estudiando sobre el tema.
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2.2.1.1. Conceptos de Edulcorantes no caldricos

Concepto 1:

Manzur-Jattin, et al., indicaron que los edulcorantes no caloricos tienen el desarrollo
de producir un sabor dulce, sin aporte de calorias, evitando de igual manera los efectos
glicémicos, siendo una eleccion saludable para su uso en bebidas y alimentos con el fin de
reducir el aporte calodrico de estos. Los edulcorantes no caldricos por su naturaleza pueden
ser naturales o artificiales; entre los edulcorantes no caldricos de origen natural estan la
taumatina, el luo han guo , la estevia y la brazzeina, estos tienden a no modificar la glucosa
en sangre (efecto no glucémico) porque su estructura quimica no estd relacionada a los
carbohidratos; ademas, son apreciados como edulcorantes de alta intensidad, ya que se
requiere menos cantidad para endulzar los alimentos comparandola con la sacarosa (29).

Para el caso de los edulcorantes no caloricos de naturaleza artificial estos se
caracterizan por no aportar energia ni alterar la glucemia en sangre siendo los mas
consumidos el aspartamo, la sacarina el acesulfamo K, la sucralosa, el ciclamato, el alitamo
(30).

Concepto 2:

Palatnik, et al. Indican que el agente regulador internacional de alimentos y
medicamentos (FDA) ha aprobado 6 edulcorantes no caldricos artificiales y ha
proporcionado valores para la Ingesta Diaria Aceptable (IDA) en relacion a la cantidad segura
por kilogramo de peso por dia, durante toda la vida. Por otro lado, los edulcorantes no
caloricos naturales (estevia) se clasifican como ingredientes alimentarios “generalmente
reconocidos como seguros” y no estan obligados a pasar por el proceso de aprobacion previa

a la comercializacion de la FDA. Los procesos regulatorios de la FDA para los ENN son
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controvertidos debido a preocupaciones sobre los efectos desconocidos del consumo a largo
plazo (31).

Concepto 3:

Aldrete-Velasco et al. indican que los ENC representan una buena opcién para
reemplazar el sabor dulce sin los efectos que produce el consumo de azlicares; su fin es
brindar el agradable sabor dulce sin el efecto del aporte energético. Se sugiere ser usados
conjuntamente de una dieta alimenticia, estilos de vida saludable. La inocuidad de los
edulcorantes son comprobados, reevaluados periddicamente y se toman en cuenta las

conclusiones de los nuevos estudios (25).

2.2.1.2. Tipos de edulcorantes no caldricos

Existen méas de una docena de compuestos disponibles, los mas comunmente
utilizados en productos alimenticios son acesulfame-K, aspartamo, sacarina, estevia y
sucralosa. Estos cinco ENC o ENN estan aprobados por la FDA, el Comité Mixto de la FAO
/OMS de Expertos en Aditivos Alimentarios (JECFA), la Autoridad Europea de Seguridad
Alimentaria (EFSA) y se encuentran entre las sustancias presentes en los alimentos mas

probados para la seguridad humana (32)(33)(34).

2.2.1.3. Dimension 1: Efectos glucémicos

El entendimiento que describen con mayor precision la cantidad de carbohidratos y
del indice glucémico de los alimentos ayudan a comprender la importancia e impacto en la
dieta, sabiendo que alimentos tienen un indice glucémico alto y bajo, evitando que altas dosis
de glucosa circulen en la sangre y, asi, prevenir la aparicion de enfermedades como la

obesidad y la diabetes tipo I (35).
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2.2.1.4. Dimension 2: Densidad caldrica
La densidad caldrica presente en un alimento se expresa como cantidad de energia

que aporta un gramo de dicho alimento (kcal/g), es un indice de calidad nutricional que puede
ser util en la eleccion de los alimentos pues hay evidencia cientifica de que las dietas con
menor densidad energética pueden mejorar la calidad nutricional y el mantenimiento del peso
(36).
2.2.1.5. Dimension 3: Acaloricos

Edulcorantes a los que en su elaboracion se les ha rebajado el contenido energético
parcial o totalmente, siendo un producto sin energia porque tiene menos de 5 kcal/porcion,
un producto se considera bajo en energia o si contiene menos de 40 kcal/porcidon; mientras
que es un producto disminuido en energia es aquel cuyo valor caldrico es al menos un 25 %

menor con relacion al contenido energético del alimento original o similar (37).

2.2.1.6. Edulcorantes no caldricos en mujeres embarazadas

El embarazo es una condicidon de especial inquietud debido a la necesidad de atender
tanto a la madre como al feto. Una de las principales advertencias es el control de peso. El
aumento de peso conlleva a un mayor riesgo de diabetes gestacional, hipertension, obesidad,
parto por cesarea, preeclampsia, parto prematuro, defectos del tubo neural y macrosomia,
entre otros. Por lo tanto, el aumento de peso segin lo recomendado aumenta las posibilidades
de que se produzcan estas complicaciones. Una forma recomendada de evitar el exceso de
peso es sustituir el azicar por ENN, teniendo en cuenta que la venta de estas sustancias,
especialmente las gaseosas y los dulces, ha aumentado en todo el mundo. Los ENN se

consumen ampliamente para sustituir el azicar y proporcionar un sabor dulce sin contribuir
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a la ingesta energética; sin embargo, no existen estudios a largo plazo en humanos que

confirmen su seguridad (38).

Ultimos estudios realizados en humanos observaron la posible vinculacién epidemiolégica
entre el empleo de edulcorantes no caloricos y diferentes patologias como el cancer, sin
descubrir ningun tipo de relacion o tendencia. Su consumo no se relaciona con enfermedades
neuropaticas, cardiovasculares o alguna alteracion o efectos relacionados con el embarazo.

Por tanto, el empleo en cantidades determinadas no representa un riesgo a la salud (29).

2.2.2. Efectos adversos del edulcorante

2.2.1.1. Conceptos de Efectos adversos de Edulcorantes

Concepto 1:

Ruiz-Ojeda, et al., indican que la creciente intranquilidad por el incremento de la
obesidad y sus comorbilidades metabdlicas ha provocado una disminuciéon del empleo de
azucares simples y un aumento en la ingesta de ENN. Por lo tanto, los edulcorantes, que
aparecen como opciones al aztcar, han sido valorados criticamente por la FDA, la EFSA y
el Codex-Alimentarius y se estiman seguros y bien tolerados. Sin embargo, algunos estudios
prospectivos a largo plazo plantean que el consumo de edulcorantes artificiales en realidad
podria asociarse al desarrollo de trastornos metabdlicos que se dirigen a la obesidad, la
diabetes tipo 2 y las-enfermedades cardiovasculares. Ademas, existen lagunas en la evidencia
relacionada con los efectos de los ENN sobre el apetito, la ingesta a corto plazo y la
exposicion de cancer y diabetes. Los efectos de los edulcorantes sobre la microbiota-
intestinal no han sido aclarados por completo. Dentro de las ENN, solo la sacarina y la

sucralosa desplazan las poblaciones de la microbiota intestinal. La ingestion de sacarina por
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animales y humanos mostr6 alteraciones en las vias metaboélicas vinculadas con la tolerancia
a la glucosa y la disbiosis en humanos. Sin embargo, se necesitan mas estudios en humanos
para explicar estas observaciones preliminares. Dentro de los edulcorantes naturales, solo los
extractos de estevia pueden afectar la composicion del microbiota intestinal. Finalmente, los
polioles, a medida que llegan al colon pueden estimular flatulencia a dosis dependiente,
especialmente en pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal. Varios polioles, como
maltitol, aumentan el nimero de bifidobacterias en sujetos sanos y estos polioles pueden
tener acciones prebioticas. Por otro lado, diversos ensayos clinicos en humanos mostraron
que el lactitol reduce las poblaciones de Bacteroides, Clostridium, coliformes y Eubacterium.
Ademés, el lactitol incrementa la produccion de butirato y la secrecion de IgA sin signos de
inflamacion de las mucosas y presenta efectos simbidticos. El xilitol reduce la abundancia de
Bacteroides fecales y el género Barnesiella, aumenta Firmicutes y el género Prevotella, y
afecta C. difficile en ratones (23).

Concepto 2:

Mishra y Purohit (2018). Los edulcorantes artificiales han estado de novedad durante
mucho tiempo y ahora son componentes de muchos alimentos procesados. Se han empleado
para el control de la obesidad y la diabetes mellitus. Si bien pueden disminuir la ingesta
calorica, por si mismos pueden no tener ninguna consecuencia beneficiosa sobre el control
de la diabetes porque pueden alterar la sensibilidad a la insulina. Ademas, pueden tener otros
perjuicios de seguridad como el cancer (28).

Concepto 3:

Duran, et al. (2017) indican que existe estudio cientifica, aunque limitada en

humanos, sobre la seguridad de los edulcorantes artificiales para su consumo en la poblacién
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general, incorporando nifios y mujeres embarazadas. Mucho de los estudios no hallan efectos
nocivos afines con el consumo de edulcorantes, incluido cuando se consumen en
considerables cantidades. Se debe tener en cuenta poblaciones especiales, como las mujeres
embarazadas, quienes deberian restringir su consumo, aunque estén aprobados por la FDA
(38).

Por otro lado, puede representar una ventaja su empleo para un aumento inferior de
peso en especial en embarazadas con sobrepeso/obesidad, con diabetes gestacional y
diabéticas tipo 1, pero en cantidades moderadas. En la actualidad, los alcances no son
concluyentes sobre el efecto de los ENN, vinculados con las variables de apetito y su relacion
con el sabor dulce e ingesta energética. Ademas, varios alimentos incluyen mezclas de
edulcorantes, lo que también dificulta su determinacion exacta. Por ello, resulta de gran
beneficio realizar una determinacioén de la prevalencia de consumo de estos productos que
contienen edulcorantes no nutritivos en embarazadas. En vinculo al marco legal para el uso
de ENN, se recurre de la revision de las investigaciones cientificas para renovar la
informacion en relacion a la seguridad en el consumo de ENN. (37).
2.2.1.2. Dimension 1: Trastornos metabdlicos

El sindrome metabdlico es una asociacion en la que confluyen distintos sufrimientos,
todos considerados factores de riesgo cardiovascular en un mismo sujeto, el comin
denominador es la resistencia a la captacion periférica de glucosa mediada por insulina, el
paciente que cursa con sindrome metabolico tiene riesgo incrementado de concretar diabetes

mellitus tipo 2 o enfermedad isquémica del corazon (39).
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2.2.1.3. Dimension 2: Enfermedades cardiovasculares

Las alteraciones del corazon y de los vasos sanguineos se encuentran dentro de los
padecimientos cardiovasculares. Segiin Sanchez “En el mundo, cada cuatro segundos ocurre
un infarto agudo de miocardio y cada cinco segundos un evento vascular cerebral, y al
menos una de cada tres personas pierde la vida por alguna patologia relativa con
enfermedades cardiovasculares” (40).
2.2.1.4. Dimension 3: Microbiota intestinal

Denominamos microbiota intestinal a los microorganismos que habitan en el
intestino. La microbiota intestinal estd formada por mas de un billon de microorganismos por
gramo de heces, siendo una gran mayoria bacterias. Los colonizadores microbianos del
intestino (microbiota) son parte conveniente y no prescindible del organismo humano; éstos
contribuyen con genes (microbioma), funciones adicionales a los recursos de nuestra especie,

y ayudan en multiples procesos fisiologicos (desarrollo somatico, nutricién, inmunidad, etc.)

(41).
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CAPITULO III: METODOLOGIA

3.1. Método de la investigacion

El método del presente estudio fue deductivo. Segiin Hernandez-Sampieri, para una
persona racional la deduccion intrinseca toma la secuencia inicial de hechos generales a
hechos particulares. Se interpreta en funcion del andlisis de contextos generales de un tema
especifico, siendo demostrado y verificado que determinado principio es valido, se aplica a
contextos particulares (42). En tal sentido, se procedid a recopilar y sintetizar investigaciones
previas de los ENC que abordaron la pregunta de investigacion postulada y para determinar

los efectos adversos.

3.2. Enfoque de la investigacion

Para el enfoque de esta investigacion se tomo la ruta cuantitativa, segin Hernandez,
(2018). El enfoque cuantitativo teoriza que el conocimiento tiende a ser de tipo objetivo, y
que esta toma forma de un proceso deductivo en donde el sistema numérico y estadistico
inferencial, prueban hipdtesis previamente formuladas. Este enfoque generalmente se asocia
a las practicas y normas de las ciencias naturales y del positivismo, basando la investigacion
en casos “tipo”, con el propdsito de conseguir evaluaciones que acepten hacer

generalizaciones (42).

3.3. Tipo de investigacion
La investigacion fue de tipo descriptiva ya que corresponde a una revision
sistematica, en la cual se recopila, revisa y sintetiza la informacion generada de un tema en

especifico realizada en las investigaciones publicadas (43).
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3.4. Disefo de la investigacion

El disefio de investigacion fue no experimental y de corte transversal. Se define no
experimental cuando las variables no se alteran intencionalmente, esta se observa y analiza
en su propio entorno natural. El tipo de estudio transversal analiza los datos de una poblacion
muestra o subconjunto en un instante de tiempo enfocado en torno a sus variables. Para Burt
Gerstman, el disefio transversal se clasifica como un estudio observacional de base tinica que

en su mayoria presentan un proposito tanto descriptivo como analitico (44).

3.5. Poblacion, muestra y muestreo

Poblacion: La poblacion fue representada por articulos cientificos indizadas en base
de datos que estén relacionados a los efectos adversos de los edulcorantes en mujeres
gestantes y que actuaron con los criterios de inclusion desde enero 2010 hasta marzo del
2021, los cuales incluyeron a articulos originales, revisiones sistematicas, tesis publicadas,
articulos en revision. Los criterios de elegibilidad estuvieron conforme a la estructura de la
pregunta PICO: Poblacion, Intervencion, Comparacion y Outcome.

Muestra: Se incluyeron de acuerdo a los criterios de exclusion e inclusion, 15
articulos que contesten al objetivo de la presente investigacion.

Muestreo: No aplica

3.6. Variables y Operacionalizacion

3.6.1 Variable Edulcorante no caldricos
3.6.1.1 Definicion conceptual: Los edulcorantes no caloricos tienen el efecto de administrar

un efecto de sabor dulce, sin aporte de calorias como evitar de igual manera los efectos
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glucémicos, son opciones saludables para su consumo en bebidas y alimentos con el fin de

reducir la densidad caldrica de estos, asi como el empleo de energia .

3.6.1.2 Definicion operacional: Es la revision y evaluacion critica de los estudios de los

edulcorantes no caldricos.

Tabla 1. Matriz de Operacionalizacion de la Variable Edulcorantes no caloricos

Dimensiones Indicadores Tipo / Escala  Escala valorativa
de medicion (Niveles o rango)

Efecto Glicemia Cuantitativa/ > 100 en ayuno
glucémico continua
Densidad Kcal por porcion Cualitativa/ Baja
calorica ordinal Media
Alta
Cualitativa/
Edulcorante no nominal stevia, luo han guo, taumatina y la
caldrico natural brazzeina
Acaldricos Edulcorante no sucralosa, sacarina, neotamo,
caldrico artificial acesulfamo K, ciclamato,
nehosperidina DC, alitamo y el
advantamo

Fuente: Elaboracion propia

3.6.2 Variable Efectos adversos del edulcorante no calérico

3.6.2.1 Definicion conceptual: EI incremento de incidencia de obesidad y sus
comorbilidades metabdlicas ha inducido una disminucion del empleo de azticares simples y
una ampliacion de la ingesta de edulcorantes no caloricos. Los edulcorantes usados como
opciones a la sacarosa, han sido comprendidos y evaluados por la EFSA, la FDA, y el Codex

Alimentarius son considerados como seguros y bien tolerados. Algunas investigaciones
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prospectivas a largo plazo sustentan una inquietud por el desarrollo de trastornos metabolicos
y su efecto negativo en la obesidad, la diabetes tipo Il y las enfermedades cardiovasculares,
de igual manera existen lagunas en la evidencia sobre el consumo de los edulcorantes no
caldricos y su estrecha relacion con el apetito, la ingesta a corto plazo y el riesgo de sufrir

cancer y diabetes (25).

3.6.2.2 Definicion operacional: Es la revision y evaluacion critica de los estudios de los
edulcorantes no caloricos.

Tabla 2. Matriz de Operacionalizacion de la variable Efectos adversos del edulcorante no
caldrico

Tipo / Escala Escala valorativa (Niveles o

Dimensiones Indicadores .
de medicion rango)
Trastornos Dislipidemia Cuantitativa/ Triglicéridos > 150mg/dl
metabolicos Continua Colesterol LDL: < 100 mg/dl
HDL mujeres: < 50mg/dl
Enfermedades Presion arterial Cuantitativa/ >130/>85 mmHg
cardiovasculares Continua
Microbiota Unidades Cualitativa/ Presencia
instestinal formadoras de Nominal Ausencia
colonia (UFC) de

las especies

Fuente: Elaboracion propia
3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos
3.7.1. Técnica
3.7.1.1. Identificacion de la pregunta PICO
Se identifico la pregunta de investigacion utilizando el método PICO (Poblacion,
intervencion, comparacion y resultados): ;Cual es la evidencia disponible sobre los efectos

adversos de los edulcorantes no caldricos en mujeres embarazadas?
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Tabla 3. Pregunta PICO

Poblacion: Mujeres gestantes
Intervencion: Edulcorantes no caloricos
Comparacion: Ninguna

Outcome: Efectos adversos

Fuente: Elaboracion propia

3.7.1.2 Elegibilidad

a) Ceriterios de inclusion:

> Publicaciones cientificas que indiquen los efectos adversos de los edulcorantes no

caloricos sintéticos en mujeres gestantes.

> Publicaciones cientificas que caractericen los efectos adversos de los edulcorantes

no caloricos sintéticos en mujeres gestantes.

> Publicaciones cientificas que comparen los efectos adversos de los edulcorantes

no caloricos sintéticos en mujeres gestantes.

a) Criterios de exclusion:

> Publicaciones cientificas que mencionen reacciones adversas de los edulcorantes

en mujeres que no sean gestantes.
> Publicaciones cientificas que representen un costo para su adquisicion.

> Publicaciones cientificas escritos en otro idioma que no sea inglés ni espaiiol.
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3.7.1.3. Estrategia de busqueda

Para el estudio se utilizd bases de datos de articulos cientificos disponibles en Google
Académico, PubMed, Scopus y a la biblioteca virtual de la Universidad Privada Norbert Wiener con
admision a Ebsco, Science Direct y Scielo. Se realizd una revision sistematica de la literatura
encontrada utilizando las palabras clave en inglés, asi como palabra Mesh relacionadas con:

“sweeteners”, “pregnancy” “adverse effects”. (Ver anexo N° 2 selecciones de base de datos)

3.7.1.4 Seleccion y extraccion de datos

Los articulos identificados se seleccionaron de manera individual por cada autor
siguiendo el método PRISMA considerando los criterios de elegibilidad, se reviso los
articulos de manera completa y se suprimieron los que no responden los criterios de inclusion.

Una tercera persona (asesor) resolvio las discordancias presentadas durante la seleccion.

3.7.1.5. Evaluacion del sesgo de los articulos
Los dos tesistas evaluaron el riesgo de sesgo, y una tercera persona resolvio las
disconformidades. Se utilizé las medidas tratadas por el instituto Joanne Briggs (Institute

Joanna Briggs, 2014 (45).

3.7.2. Descripcion de instrumentos

El instrumento que se emple6 es el algoritmo PRISMA “Preferred Reporting Items
for Systematic rewiews and Meta-Analyses”, la cual consta de 04 etapas: identificacion,
tamizacion, eleccion, inclusion para la seleccion de estudios. Los estudios seleccionados
pasaron por una evaluacion de contenido plasmados en una matriz de clasificacion (registro
de estudios, caracteristicas de estudios, clasificacion segun nacionalidad, resumen de

resultados.) Ver anexo N° 4. El instrumento de evaluacion relaciona las pruebas obtenidos
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con respecto a las dimensiones de las variables y se usan diagramas de flechas para ver la

significancia.

Estrategia de Busqueda Avanzada (Operadores boléanos):

PUBMED -SCOPUS

(((((pregnant women [mh]) AND (2010:2021[pdat])) OR ((pregnant women [tiab]) AND
(2021:2021[pdat])) OR ((pregnant women [tiab]) AND (2010:2021[pdat])) OR ((pregnant
women) AND (2016:2021[pdat])) OR (Pregnant women [ot])) AND (y_5[Filter])) AND
((((acesulfame) AND (y 5[Filter])) OR ((acesulfame [mh]) AND (y 5[Filter])) OR
((acesulfame k [mh]) AND (y 5[Filter])) OR ((acesulfame[mh]) AND (y 5[Filter])) OR
((acesulfame [ot]) AND (y_5[Filter])) OR ((artificial sweeteners) AND (y_5[Filter])) OR
((sweet*) AND (y_5[Filter])) OR ((aspartame [ta]) AND (y 5[Filter])) OR ((aspartame
[tiab]) AND (y_5[Filter])) OR ((aspartame [ot]) AND (y_5[Filter])) OR ((aspartame) AND
(y_5[Filter])) OR ((Aspartame [mh]) AND (y 5[Filter])) OR ((saccharin) AND
(y_5[Filter])) OR ((Saccharin [mh]) AND (y 5[Filter])) OR ((Saccharin [tiab]) AND
(y_5[Filter])) OR ((Saccharin [ot]) AND (y 5[Filter])) OR ((Sucralose [mh]) AND
(y_5[Filter])) OR ((Sucralose [tiab]) AND (y 5[Filter])) OR ((Sucralose [ot]) AND
(y_5[Filter]))) AND (y 5[Filter])) AND (((negative effecty AND (y 5[Filter])) OR
((Toxicology) AND (y_5[Filter])) OR ((adverse effects) AND (y_5[Filter])) OR ((toxic*)

AND (y 5[Filter]))) AND (y_5[Filter]))) AND (y_5[Filter])

SCIELO — GOOGLE ACADEMICO
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((pregnant women AND network:org AND -network:rve) AND ((artificial sweeteners
AND network:org AND -network:rve) OR (acesulfame AND network:org AND -
network:rve) or( acesulfame k AND network:org AND -network:rve) OR (aspartame AND
network:org AND -network:rve) OR (saccharin AND network:org AND -network:rve) OR
(sucralose AND network:org AND -network:rve) AND network:org AND -network:rve)
AND ((negative effect AND network:org AND -network:rve) OR (toxicology AND
network:org AND -network:rve) OR (adverse effects AND network:org AND -network:rve)

AND network:org AND -network:rve)) AND network:org AND -network:rve

Otros buscadores (Google académico)

En ingles:

(“negative effect” OR “Toxicology” OR “Adverse effects””) AND ("non-caloric sweetener"

OR "non-nutritive sweetener) AND ("pregnancy” OR "pregnant women")

En espaiiol:

(“efecto negativo” OR “Toxicologia” OR “Efectos adversos”) AND “edulcorante no
calorico” OR “edulcorante no nutritivo””) AND (“embarazo” OR “mujeres embarazadas”

OR “gestacion”)

3.7.3. Validacion
Toda base de datos cientifica tiende a adjuntar un registro de resultados en la
busqueda de informacion por términos, siendo este un medio para validar la recoleccion de

datos en una revision sistematica
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3.7.4. Confiabilidad
Para evaluar la confiabilidad de los resultados se utilizo los criterios y matriz del

sistema GRADE. Ver anexo 05.

3.8. Procesamiento y analisis de datos

El procesamiento de datos se realiz a través del sistema GRADEpro, “Grades of
Recommendation, Assessment, Development, and Evaluation”, a fin de recolectar articulos
y comprobar la calidad de evidencia de los andlisis incluidos en la investigacion (46) (47).
Para ello, se formul6 la pregunta clinica a raiz de solucionar y dejar sin ambigiiedad la
busqueda bibliografica, mediante el formato de preguntas PICO (Pacientes o poblacion,
Intervencion, Comparacion y Out comes o Resultados). Luego se procedio a juntar toda la

prueba posible relacionada.

Se analizaron los resultados de las investigaciones teniendo en cuenta tres aspectos:

e El disefio de estudio, que pueden ser observacionales, ensayos clinicos aleatorizados,
y revisiones sistematicas o metaanalisis. Dentro de los estudios se tomaron en cuenta
estudios observacionales para la muestra.

e Los factores que reducen la confianza, en este sentido se encuentra un mayor riesgo
de sesgo por seleccion inherente a las investigaciones observacionales, asi como
soluciones imprecisas que se explican por intervalos de confianza muy amplios o

muestras pequenas.
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e [os factores que aumentan la confianza, o los grandes efectos que dan lugar a una
asociacion de riesgo relativamente estrecha, son inferiores a 0,5 o superiores a 2;

ademas de lograr un mayor efecto dosis-respuesta.

Asi, el sistema GRADE proporciona cuatro niveles de prueba de la calidad de los

estudios:

Alto: si es que existe una alta confianza en la coincidencia del efecto real encontrado

y el efecto estimado.

Moderado: si es que el efecto real se esta apartando del efecto estimado.

Bajo: si es que el efecto real se esta desviando sustancialmente del efecto estimado.

Muy bajo: si es que el efecto es totalmente incongruente con el efecto estimado.

Con estos aspectos, de acuerdo al disefio de estudio, se clasificd la muestra incluida
en los siguientes:

e Ensayos clinicos

e Reporte de casos.

e (Cohorte

e (Casos y controles

e Descriptivos

e Analiticos

3.9. Aspectos éticos
Los estudios revisados en las investigaciones no son estudios experimentales, todos

son observacionales, la escasa publicacion de estudios de tipo experimental se da por
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cuestiones éticas.

La incursion de esta investigacion en el campo de estudio exige una responsabilidad
ética por los efectos y las consecuencias que puedan derivarse de los resultados obtenidos.
Se tomaron en cuenta los principios bioéticos fundamentales de la investigacion: principio
de beneficencia, de no maleficencia, autonomia y principio de justicia; frente a los articulos
obtenidos, citando correctamente la autoria de los mismo (48) (49).

De acuerdo con los principios establecidos en el reporte de Belmont y de la Ley
general de salud N° 26842 del 15 de julio de 1977: y debido a que esta investigacion se
considera como una revision sistematica este estudio se desarrolla conforme a los siguientes
criterios:

e En cada procedimiento realizado en el estudio se procurd preservar la integridad y
derechos de autor, también se garantizd los valores y principios, alineados a las
normativas éticas de las investigaciones de indole Farmacéutico. Asimismo, el
proyecto fue evaluado por la Comision de ética de la Universidad.

e Se emitio un informe final de la investigacion y su copia correspondiente de cualquier

material publicado al final del estudio.
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CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS
4.1. Resultados

Figura N° 1. Flujograma para la seleccion de las investigaciones (Método Prisma)

Google MEDLINE PUEMED SCIELO EB3CO LILACS COPUS
E académico i
S (n=19) (n=38) (n=73) (n=13) (m=1) (m=3)
<< (n=93)
J
[ \
= Y
z -
& Begistros recuperados en
= todas lzs bases de datos no
maEveres aJ afios.
(n=184)
- — U
‘Q Eliminzcion de
EE" duplicados Registros recuperados
= (n=26) (=138
=
Articulos de mnternet
que 0o MENCIonen
reacciones adversas de Registros recuperados
los edulcorantes en .
mjeres que no sezn w=3%)
= gestantes.
o
o (=119}
w
-
g !
Estudios exchudos en Estudios incluidos en base a
base a titulo © resumen titulo o resumen
m=02) m=37)
Articulos excludos en U
base al texto completo:
Articules con enfoque
= cualitativo. Inchuye Estudios seleccionados para
2 paciente con ofro 1z revisién sistematica
2 diagnostice. Articulos )
o de internet escritos en =15
=4 otro idioma que no sea
mglés m espafiol.
(n=22)

Fuente. Elaboracion propia
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4.1.2. Analisis descriptivos de los resultados

Tabla 4. Anélisis descriptivos de resultados

" RESULTADOS
AL LT POBLACION | TIEMPO DE
DE ESTUDIO | ESTUDIO e
PUBLICACION) FLORA INTESTINAL
El objetivo de este trabajo fue revisar la bibliografia disponible en relacion a los posibles riesgos y | Los estudios en animales muestran que el consumo a
beneficios de consumir edulcorantes no nutritivos en el embarazo. largo plazo de la NSS, sobre todo aspartamo,
Un estudio de cohorte prospectivo en 60761 embarazadas demostrd que beber> 1 porcion / dia de bebidas | comenzando durante el periodo perigestacional puede
con ENN que contenian aspartame y acesulfamo de potasio se asoci6 al igual que el consumo de bebidas | predisponer a los hijos a desarrollar obesidad y el
azucaradas con un mayor riesgo de parto prematuro. (OR ajustado: 1,25; IC del 95%: 1.08-1.45). sindrome metabolico en el futuro.
En un estudio de sobre exposicion en ratas a ENN se reviso el impacto de la exposicion de los ENN
durante el periodo perigestacional sobre el riesgo de la enfermedad a largo plazo de las crias con un | No hay evidencia de que el consumo de ENN como
enfoque en particular en las enfermedades metabolicas. Se proponen en dicho estudio algunos | aspartame, la sucralosa o el acesulfame K incrementen
mecanismos subyacentes como aumento de la absorcion intestinal de la glucosa, alteraciones en la | el riesgo de malformaciones congénitas. A la luz de los
. microbiota intestinal. La induccion de estrés oxidativo y una desregulacion del apetito y recompensar | datos actuales los expertos creen que el consumo de
Samuel Duran- .
. 60761  mujeres . respuestas. EEN aprobado por la FDA es seguro durante el
Agiiero S, et al. No indica X H .
(38) 2017 embarazadas embarazo. Sin embargo, se recomienda evitar el

Otro estudio que asocio el consumo de bebidas con ENN funcionan que las embarazadas que
consumieron bebidas con ENN tenian mas probabilidades de que su hijo tuviese un diagnéstico de asma
infantil (IC 1,30; 95%: 1,01-1,66) y un mayor auto reporte de rinitis alérgica (IC 1,31; 95%: 0,98-1,74)
durante los primeros 7 afios de seguimiento

consumo de sacarina, ya que su eliminaciéon es muy
lenta en el feto. Finalmente puede ser una estrategia su
utilizacion para un incremento menor de peso en
especial en embarazadas con sobrepeso / obesidad, con
diabetes gestacional y diabéticas tipo 1, pero en
cantidades moderadas. Sin embargo, son necesarios mas
estudios en estos grupos de poblacion.
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AUTOR (ANO
DE
PUBLICACION)

POBLACION
ESTUDIO

TIEMPO DE
ESTUDIO

RESULTADOS

IMC/OBESIDAD

PARTO PREMATURO

FLORA
INTESTINAL Y
OTROS

CONCLUSION

Linda
Englund-
O"gge,

(50)2012

60,761
mujeres
gestantes

1999-2008
(9 afios)

Objetivo: determinar si la ingesta de bebidas
con azucares artificiales (AS) y azlcares
naturales (SS) en mujeres embarazadas esta
asociada con el parto prematuro

Estudio prospectivo de Cohorte Madre e
Hijo. Se evalua la Ingesta de bebidas AS y
SS carbonatadas no carbonatadas y uso de
los edulcorantes en las bebidas. se evaluaron
mediante un cuestionario de frecuencia de
alimentos autoinformado a mediados del
embarazo. El parto prematuro fue el
resultado primario, y los datos se obtuvieron
del Registro Médico de Nacimiento
Noruego.

Resultados: La ingesta de bebidas AS y SS
aumento con el aumento del IMC y la ingesta
de energia y fue mayor en mujeres con
menor educacion, en fumadores diarios y en
mujeres solteras. Un alto consumo de
bebidas AS se asocid con parto prematuro; el
OR ajustado para los que bebian 0,1
racion/dia fue de 1,11 (IC del 95 %: 1.00,
1.24). Beber 0.1 porcion de bebidas SS por
dia también fue asociado con un mayor
riesgo de parto prematuro (OR ajustado:
1,25; IC 95%: 1,08, 1,45). Las pruebas de
tendencia fueron positivas para ambos tipos
de bebidas

Este estudio sugiere que una ingesta alta de
bebidas con AS y SS se asocia con un mayor
riesgo de parto prematuro.
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AUTOR (ANO

RESULTADOS

S ey o e
PUBLICACION) IMC/OBESIDAD PREMATURO INTESTINAL
Y OTROS
Objetivo Determinar si el consumo materno de bebidas endulzadas
artificialmente durante el embarazo esta asociado con el IMC (calculado
como el peso en kg. Dividido por la altura en m?).
La edad media fue de 32.4 afios y su IMC media de 24.8 de las mujere
. embarazadas, completaron evaluaciones dietéticas durante el embarazo y e
Este estudio de IMC de sus bebés se midi6 en 1 afio de edad.
cohorte incluyd Encontrando efectos significativos en los resultados:
3033 diadas e Los resultados, a la exposicion prenatal a consumo diario a bebidas
madre-bebé del endulzadas artificialmente se asocié con un aumento de 0.20 unidades
Estudio en el IMC infantil z puntuacion (IC del 95% ajustado, 0.02-0.38) y un
Canadiense de riesgo 2 veces mayor de sobrepeso infantil al afio de edad (razon de Los resultados proporcionan la primera
Desarrollo posibilidades ajustada 2.19); IC del 95% (1.23 — 3.88). evidencia humana de que el consumo de
Azad M, et al . (4) Longitudinal de . edulcorantes artificiales durante el embarazo
2016 Bebés 3 aiios e Embarazo peso normal y consumo de bebidas endulzadas - - puede aumentar el riesgo de sobrepeso en la

Saludables, una
cohorte de
nacimientos
basada en la
poblacion que
reclutd a mujeres
embarazadas
sanas de 2009 a
2012.

artificialmente > 1/d. OR ajustado 2.21 IC del 95% 0.81 a 6.06).

e Embarazo, exceso de peso y consumo de bebidas endulzadas
artificialmente > 1/d. OR ajustado 1.96 IC del 95% (0.81 a 4.76).

e Sexo infantil. En Bebés varones y el consumo de bebidas endulzadas
artificialmente > 1/d. OR ajustado 3.07 IC del 95% ((1.41 a 6.69).

o Amamantado menor de 6 meses y el consumo de bebidas endulzadas
artificialmente > 1/d. OR ajustado 2.58 IC del 95% ((1.10 a 6.07).

o Amamantado > 6 meses y el consumo de bebidas endulzadas
artificialmente > 1/d. OR ajustado 1.07 IC del 95% ((0.31 a 3.67).

Segun los autores estas asociaciones no se explican por el IMC materno,
la calidad de la dieta, la ingesta total de energia u otros factores de riesgo
de obesidad.

primera infancia. Dada la actual epidemia de
obesidad infantil y el consumo generalizado de
edulcorantes artificiales. Se necesitan mas
investigaciones.
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AUTOR (ANO
DE
PUBLICACION)

POBLACION
ESTUDIO

TIEMPO DE
ESTUDIO

RESULTADOS

IMC/OBESIDAD

PARTO
PREMATURO

OTROS

CONCLUSION

Allison C
Sylvetsky (26)

1265 gestantes

14 afios

Métodos: Se recogieron datos de mujeres embarazadas de 20
a 39 aflos (n = 1265) que participaron en la encuesta
NHANES desde 1999-2000 hasta 2013-2014. La
prevalencia del consumo de LCS fue evaluado mediante dos
recordatorios dietéticos de 24 horas. Los procedimientos
analiticos para el diseflo de encuestas complejas fueron y se
aplicaron ponderaciones de muestreo para estimar la
prevalencia nacional del uso de LCS. Se utilizaron pruebas
de chi-cuadrado modificadas para comparar la prevalencia
del consumo en subgrupos sociodemograficos y regresion
logistica para examinar las tendencias en el uso de LCS
tiempo extraordinario.

Resultados: La prevalencia de consumo de LCS entre las
mujeres embarazadas aument6 en aproximadamente un 50 %
pasando del 16,2 % en 1999-2004 al 24,0 % en 2007-2014,
P = 0,04, con prevalencia mas alta observada en 2005-2006
(38,4%). Esta tendencia fue impulsada principalmente por
aumentos en el uso de bebidas con LCS (9,9% en 1999-2004
en comparacion con 18,3% en 2007-2014, P = 0,02). La
prevalencia del consumo de LCS fue mas alta entre las
mujeres blancas no hispanas y aument6 con la educacion y
los ingresos. No se observaron diferencias en funcion del
preembarazo estado de peso o trimestre del embarazo

Aproximadamente una
cuarta parte de las mujeres
embarazadas en los Estados
Unidos, informaron un
consumo de LCS durante al
menos 1 de 2 consumos
dietéticos. Dado el
consumo generalizado de
LCS durante el embarazo.
Se requiere investigacion
para dilucidar los efectos
potenciales de la
exposicion a LCS en los
primeros afios de vida sobre
el gusto, trayectoria de peso
y riesgo de enfermedad
metabdlica posterior.

34




AUTOR (ANO

RESULTADOS

=l verc ol e
PUBLICACION) IMC/OBESIDAD PARTO PREMATURO | FLORA INTESTINA Y OTROS
Se encontrd una alta prevalencia de
consumo; sin embargo, a pesar del
consumo masivo, ninguna supero la
un estudio IDA. Se requieren mas estudios de
transversal de este tipo, especialmente estudios de
mujeres cohortes, para evaluar el posible
embarazadas de riesgo para la salud de este aditivo
Fuentealba- | - alimentario.
Arévalo F, et| . . No
principales .. --- --- ---
al. (51) ciudades de indica En Chile, el Ministerio de Salud
2019 Chile. se sugiere un consumo moderado
entrevisto a durante el embarazo de aspartamo,
601 sucralosa, acesulfame de potasio y
embarazadas

esteviosidos. También se sugieren
alternativas a la sacarina, ya que se
elimina mas lentamente del feto.
Se requieren mas estudios.
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AUTOR (ANO DE
PUBLICACION)

POBLACION
ESTUDIO

TIEMPO
DE
ESTUDIO

RESULTADOS

OTROS

CONCLUSION

Cavagnari B. (52)

2019

Revision de la
evidencia
(2019)

El objetivo del presente articulo fue hacer una revision de la evidencia disponible del uso de edulcorantes

no caldricos durante el embarazo y la lactancia.

e Edulcorantes y parto pretermino: Los autores informaron un riesgo relativo de 1.78 (IC = 1.19-2.66)
para las bebedoras de mas de 4 ingestas diarias de bebidas carbonatadas con edulcorantes no caloricos
y un riesgo relativo de 1.29 (IC = 1.0 — 1.59) para quienes bebian la misma cantidad de bebidas no
carbonatadas con edulcorantes. Cabe sefialar que la incidencia de parto prematuro fue baja.

e Edulcorantes no caloricos y la lactancia: la Sacarina, el acesulfame-K y la Sucralosa se han encontrado
en la leche materna. No obstante, como las concentraciones obtenidas estan varios niveles por debajo
de su IDA, no representan un riesgo para el lactante.

e Edulcorantes no caldricos e IMC. En relacion con los estudios en animales, la gran mayoria se realizo
con dosis de edulcorantes no caldricos extremadamente altas, que superan ampliamente la IDA y que,
por lo tanto, son irrelevantes para el consumo humano.

Dado el aumento del consumo de productos con ENC,
es muy importante que el profesional de la salud cuente
con herramientas basadas en la evidencia para aconsejar
a sus pacientes sobre el adecuado consumo de estos
aditivos alimentarios.

Durante el embarazo se recomienda evitar el consumo
de ciclamato, sacarina y hoja cruda de

stevia, asi como el de sus infusiones o los extractos de
la hoja completa. El uso del resto de los ENC aprobados
se considera seguro durante el embarazo, siempre y
cuando se consuman con moderacion, adhiriéndose a los
niveles de IDA de cada uno de ellos.

Aun no hay estudios en humanos que evalden si la
presencia de ENC en la leche materna es capaz de
modificar el dulzor de la leche y, asi, fomentar el gusto
por el sabor dulce.
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AUTOR (ANO
DE
PUBLICACION)

POBLACION
ESTUDIO

TIEMPO DE
ESTUDIO

RESULTADOS

IMC/OBESIDAD

PARTO PREMATURO

FLORA INTESTINA'Y OTROS

CONCLUSION

Isabelle Laforest-
Lapointe, Allan B.
Becker,

Piushkumar 1.
Mandhane, Stuart
E. Turvey, Theo J.
Moraes, Malcolm
R. Sears, Padmaja
Subbarao, Laura K.
Sycuro, Meghan B.
Azad 'y Marie-
Claire Arrieta (53)

2021

Estudiaron 3621
familias donde se
escogieron a 100

bebés sin
anomalias

congénitas.

El estudio
prospectivo  de
cohorte CHILD
canadiense,

seleccionados en
funcion del
consumo materno
de ASB
(edulcorantes no
caloricos)

durante el

embarazo (50 no
consumidores 'y
50 consumidores
diarios).

El estudio se
realizé en el
primer afio de
vida, las
muestras se
analizaron a
los 3 y 12
meses del
recién nacido

Se calcularon los puntajes z de
IMC especificos por edad y
sexo para la edad siguiendo la
referencia de la Organizacion
Mundial de la Salud.

El consumo materno diario de
edulcorantes ~ artificiales se
asocia con un IMC mas alto al
afio de edad a los 12 meses

Se calcularon los puntajes z de
IMC especificos por edad y
sexo para la edad siguiendo la
referencia de la Organizacion
Mundial de la Salud.

ASB se asocia con un IMC
infantil mas alto (B-estimate =
0.42, 95%CI 0.03:0.80, P =
.037 pero no a los tres meses
(no se muestra).

El consumo materno de ASB durante
el embarazo puede influir en el
establecimiento  del microbioma
intestinal infantil en los lactantes.
(Aumento de  Bacteroides y
reducciones de Lactobacillus como
de Clostridium.

El succinato (metabolito de las
bacterias) media el 29% del efecto de
la exposicion a ASB sobre el IMC al
afio de edad, lo que revela un papel
potencial de este metabolito en el
aumento de peso infantil relacionado
con el consumo de ASB gestacional,
pero no la espermidina.

El succinato se asocio positivamente
con el IMC(estimacion B = 0,45, IC
del 95%: 0,15: 0,76, p =.004

El analisis metabolico no dirigido arrojo dos metabolitos
relacionados, espermidina y succinato, asociados con el
consumo de ASB en la orina de bebés de 3 Meses de
edad. De estos, el succinato se asocio significativa y
positivamente con el IMC infantil

La exposicion gestacional a ASB se asocid
positivamente con succinato de orina infantil y
espermidina. Se sabe que la espermidina es producida
por bacterias colonizadoras del intestino y puede tener
un impacto en el metabolismo del huésped (por ejemplo,
aumentando la homeostasis de la glucosa y la
sensibilidad a la insulina, reduciendo la adiposidad y la
acumulacion de grasa hepatica) en modelos de ratones
obesos

El succinato se produce por fermentacion bacteriana de
fibras dietéticas en el intestino. Los altos niveles de
succinato dentro de la luz intestinal se han relacionado
con disbiosis, enfermedad inflamatoria intestinal (EII) e
inflamacion intestinal en modelos animales mediante la
activacion de células inmunes a través del receptor de
succinato 1 (SUCNRI).

Luego, realizamos un analisis de mediacién que mostrd
que el succinato de orina mediaba el 29% de la
asociacion observada entre ASB e IMC al afo de edad
(efecto de mediacion de la estimacion 8 = 0,29, IC del
95% 0,03: 2,19, PAG =.04).

Los bebés expuestos a ASB a través de sus madres
pueden tener un mayor riesgo de cambios en la
estructura de la comunidad microbiana relacionados con
la predisposicion a las enfermedades metaboélicas en las
primeras etapas de la vida.
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RESULTADOS

AUTOR (ANO .
( POBLACION | TIEMPO DE
DE ESTUDIO | ESTUDIO HEITEUIEIEL
PUBLICACION) IMC/OBESIDAD PARTO PREMATURO FLORA INTESTINAL Y OTROS
Se . incluy6 2 estudios 'de los edulcorantes no nutritivos (ENN) aprobados para el
g:gg:: que gsgz‘[‘;:&i: consumo han sido cuestionados por su seguridad en
o nifios y adultos
artificialmente (ASB) durante Y . . .
| emb, la lactanci ) La evidencia emergente de estudios en animales
Revisién e emtarrazoy la actancia, que El consumo de NNS se ha asociado | advierte contra el consumo de NNS 'y las
sistematica de cAnchn TO que fa exposicion a con disbiosis mlcerblologlca Y | especificaciones actuales efectos que daflan el
9 estudios s osgczs(?lf;g g:;luu(r)lb(r:r;?(}i/;; prucbas  de funcién  hepatica | metabolismo en la descendencia. Aunque cada NNS es
relevantes en ) en %om araciélr)l con nineuna anormales. ) diferente y puede desencadenar diferentes resultados
humanos que EStUdIQS ox osici]()') 0 a ASB & La glucosa en sangre se incrementd | metabolicos, los investigadores coinciden de NNS con
investigaron el | primarios del Enp modelos : animales en la descendencia de roedores | para sensibles poblaciones como pacientes con diabetes
consumo  de | 2012 al 2019 estantes. ¢l consumo de NNS alimentada con aspartamo. mellitus, nifios y mujeres embarazadas en aconsejar la
ENN ) ) g h > iad En descendientes  de  madres | moderacion, particularmente mujeres. jLa moderacion
(Edulcorantes ‘La‘ evidencia | £ 4 a SOCI{: o g con un? ahmeptadas con una mezcla | es clavel A medida que se acumulan pruebas,
no caléricos) md%ca que las pr; erznclla a erf:i ? ]taor T combinada de acesulfamo. K 'y | aproximadamente el 30% de las mujeres embarazadas
Anna Palatnik durante el | mujeres sa dor uice ma; ade ar; cenia 5}10@1053, la glucosa en sangre | informan sobre el consumo de ENN con uno mismo y
MD: An drcé embarazo embarazadas v fb'l’y lezregu aglon?s dlsmanYP ?1 destete. posiblemente mas con involuntaria exposicion, es
P excluyendo las | consumen metabo_icas en la descendencia D d di d La exposicion prenatal al acesulfamo | fundamental cuestionar la seguridad del consumo de
Moosreiner, MPH, | o0 es tanto o mas NN | (p- Ej., Indice de masa corporal | Dos  grandes —estudios —de | oy ."o00 0040 con la alteracion de ENN durante el embarazo
RD, CD; Stephanie | -~ - ion | elevad i de | cohortes de  mujeres ; ! ) ) )

N 5 P! 1. bl. clevado, mayor ri1esgo c 1 i d b dul de 1 .

. sistematicas, que la poblacion . b d d a preterencia de sabor dulce de la | Se necesitan cohortes de observacion prospectivas y
Olivier-Van en general. obesidad. emvarazacas ANERAS | Gescendencia estudios clinicos que analicen con precision la
Stichelen, Doctora . NNS: La explicacion mecanicista de | observaron  un  pequefio Se descubrié la desintoxicacié o 4 P!

. clasificados : 11i d ¢ descubrio que la desintoxicacion | exposicion y los efectos a largo plazo en la salud del
en Filosofia (31) , dul este hallazgo probablemente | aumento en el riesgo de parto f ;
segin la|E u'corantcs © lacionad: la | prematuro y asma infantil del higado es menos eficiente en la | consumo de ENN durante el embarazo en madres y
frecuencia  de | sustitutos de | esté  relacionada  con la d s dol d descendencia de madres alimentadas | bebés para informar a las organizaciones de salud, las
2020 q activacion del receptor dulce. espucs  del  consumo  de o .
consumo en 5 | azucar por no " la ni " | bebidas que contienen NNS con NNS, lo que conduce a un | pautas dietéticas y practicantes.
categorias nutritivo ya ?le, t‘es a e 3 :m(;ca durante el embarazo blanqueamiento del h}'gadq asqmado no se ha llegado a una conclusién firme con respecto a
faraNchgS 1ca comun de todos con un defectg de d}esmtoxwamon la exposicion materna a los ENN y los riesgos de salud
> Ocasiona ASBZ 08 di d h Canads El perfil del microbioma confirmé un | a largo plazo para la madre, lo que deja esta drea de
1 o sin | bebidas estu 12/ ¢ Col ortcl en Lanada aumento significativo en 1 de !os 2 | investigacion sin explorar.
consumo endul;adas encton N dquZSBe d Coniumi prmqpalcs ftll()S. microbianos | Por lo tanto, los cambios comparables en el microbioma
> si1/mes artificialmente mabc mo de urante ¢ 1qtesF1nal§s, Flrrplcptes, ¥y una | de la descendencia asociados con la exposicion a NNS
embarazo se asocio disminucion significativa de | en el utero o durante la lactancia indudablemente

> Semanal;
> si 1-5 /

semana,
Diariamente si
al menos 1 /
dia.

significativamente con el IMC
infantil al afio de edad.
Después de controlar la
obesidad materna y la calidad
de la dieta, el consumo diario
de ASB se asocid con un
aumento de 0,2 unidades en las
puntuaciones z del IMC
infantil y un riesgo dos veces
mayor de sobrepeso.

Akkermansia.muciniphila en crias de
roedores de madres alimentadas con
NNS a nivel de IDA. Alteraciones
similares del microbioma en
humanos se han relacionado con una
mayor tasa de  enfermedad
metabolica y obesidad

desencadenan la desregulacion metabdlica a lo largo de
las generaciones.

Actualmente, no existen pautas para el consumo de
ENN en el embarazo a pesar de la evidencia acumulada
de efectos deletéreos después de su consumo en modelos
animales y en humanos
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RESULTADOS

AUTOR (ANO
( POBLACION TIEMPO DE
PUBLICACION) | ESTUPIO ESTUDIO IMC/OBESIDAD PARTO OTROS CONCLUSION
) PREMATURO
Los estudios se asocian a un seguimiento de las El consumo materno de SSB se asocié con una edad
caracteristicas de madre y lactante segin la materna mas joven y una menor densidad energética de
En un estudio frecuencia de consumo durante el embarazo: proteinas
Yeyi Zhu,1,2 Sjurdur prospectivo  de ) o nunca consumio; <l/semana; 1-6/semana;1/dia (4 Los h:}ill‘:%zg‘os 1lustr?1r0n asociaciones posnivas entre la
918 diadas | Estudio longitudinal de 7 | grupos) exposicion intrauterina a los ASB y el tamafio al nacer y

F Olsen,3 Pauline

Mendola,.......... Thor
hallur I
Halldorsson,3,4,5
Shristi Rawal,
Stefanie N Hinkle,
Edwina H Yeung,

Jorge E Chavarro,6
Louise G Grunnet,7
Charlotta Granstrom,
Anne A Bjerregaard,3
Frank B Hu6 y Cuilin
Zhang] *

(54)

2017

madre-hijo  de
una seleccion de
mujeres danesas
sin presencia de
embarazos
complicados,
gestaciones
multiples,
diabetes
preexistente,
diabetes
gestacionaria
recurrente,
ingesta
energética
inverosimil
(<4000 0> 20 000
kJ por dia

afios entre 1996-2002
Datos del estudio a los 5
y 12 meses como a los 7
afios.

Siguiendo y ajustando las
multiples covariables
LGA: Grande para la
edad gestacional

ASB: bebidas endulzadas
artificialmente
SSB:
azucaradas.
BMIZ: La puntuacion z
del IMC en nifios obesos
DMG: diabetes mellitus
gestacionaria

Bebidas

El consumo diario de ASB durante el embarazo
en comparacion con nunca se asocio
positivamente con el riesgo de LGA en la
descendencia (RR, 1,57; IC del 95%, 1,05-2,35;
sobrepeso / obesidad a los 7 afios (RR: 1,93; IC
del 95%, 1,24-3,01 a diferencia de los 5y 12
meses que no se encuentra relacion.

Para el consumo de ASB (1 / dia) se asoci6 con un
aumento de 0,59 DE (IC del 95%, 0,23—0,96) en
la descendencia BMIZ a los 7 afios, pero no a
edades mas tempranas.

En particular, la sustitucion por porcion por dia de
SSB por ASB no se asoci6 con una reduccion,
pero con un aumento del riesgo de sobrepeso /
obesidad en la descendencia a los 7 afios
(RR:1,14; IC del 95%, 1,00-1,31 mientras que
mientras que la sustitucion de ASB por agua por
porcion por dia se asocio significativamente con
una reduccion del riesgo del 17% (RR, 0,83; IC
del 95%, 0,76-0,91).

el riesgo de sobrepeso / obesidad a los 7 afios. Se
justifican los datos con un seguimiento mas prolongado.
El consumo materno diario de ASB durante el embarazo
en comparacion con nunca se asocio con un aumento de
1,57 veces en el riesgo de LGA al nacer, un aumento de
0,59 DE en el BMIZ a los 7 afios y un aumento de 1,93
veces en el riesgo de sobrepeso / obesidad en 7 afios
después del ajuste de los principales factores de riesgo
maternos y de la descendencia,

En particular, los resultados se mantuvieron sélidos
incluso después del ajuste del IMC antes del embarazo
y otros factores de riesgo importantes de DMG
Ademas, la sustitucion de una porcion diaria de SSB por
una porcion equivalente de ASB no se asocié con un
menor riesgo de sobrepeso / obesidad en la descendencia
a los 7 afios, mientras que la

la sustitucion de ASB por agua se
significativamente con un riesgo reducido.

asociod
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RESULTADOS

N AUTOR (ANQ DE POBLACION ESTUDIO TIEMPO DE CONCLUSION
PUBLICACION) ESTUDIO IMC/OBESIDAD PARTO OTROS
PREMATURO
Por lo tanto, las recomendaciones actuales para
la ingesta de
estudio .. | ASB son generalmente cautelosas dada la base de
1274 mujeres con DMG (DNBC; 1996- El consumo de ASBno seasocio | eyidencia limitada; sugieren que los ASB se
de la Cohorte Nacional | 2002) s1gn1'ﬁcatlvar'n'ente con pe'rﬁles pueden usar para reducir la ingesta de aziicar
de Nacimientos cardlqmgtqbollcos beneficiosos | agregada de las bebidas endulzadas con aziicar,
de Dinamarca (DNBC; Estudio DWH 0 per_]pdlclales en esta muestra | particularmente entre las personas con diabetes,
1996-2002) (2012- de mujeres de alto riesgo. con la advertencia de que la compensacién con
fueron  invitadas  a | 2014 calorias adicionales no se lleva a cabo
participar en el Estudio Especificamente, observamos
Stefanie N | DWH (2012-2014), El IMC " del que 'la Ingesta de ASB se asocio | Sugerimos que los ASB no estan asociados con
Hinkle.1 Shristi | siendo un total de 607 Estudio de antes c s1gn1ﬁ~catlvamente con  un | pinguno de los resultados cardiometabdlicos
R. 1’3 Anne | Las porciones diarias de Diabetes y embgrazoI aumento pequeno aumer'xto en los niveles | estydiados entre las mujeres con antecedentes de
awal, e ASB se calcalaon Salud de la | significativamente con un de HbAlc, particularmente entre | ppG
ghrendt ” basindose en a Mujer. (2012- | mayor consumo de ASB, las mujeres con pre-embarazo
ITegaar )

10 T{leoreg ’ 1| suposicién de que 1 2014). oscilando entre valores normal. Se observaron asociaciones significativas con la
Halldorsson.4.5 | porcion era equivalente medios de 26,0 entre las = circunferencia de la cintura y la glucosa en
Mengying "Li1]a2s0 La ingesta de | mujeres que consumian<I 54; (5,2, 5,6) <1 porcion / mes | ayunas, pero estas asociaciones no se ajustaron
Sylvia H Ley,6 | gramos ASB - se|porcion por mes a 30,1 5.3 (51, 5.7) 1 a 4 porciones al | parg ¢l IMC inicial (

Jing Wu Las bebidas endulzadas clas1ﬁco' PO | entre las mujeres que rsngs 52591246 . ; _ _
(55) artificialmente (ASB) frecuencia consumen >1 racion al dia. ,55(5,2,5,9) 2 a 6 porciones / | gy conclusion, observamos que entre las mujeres
como <I / mes semana

Prueba de hemoglobina
glicosilada

(HbAlc) menor a 5.7 %
es normal, de 5.7 a 6.4
% sefala prediabetes y
de 6.5 o mayor sefiala
diabetes

(referencia), 1—
4 / mes, 2-6 /
semanay>1/d
para  permitir
categorias
similares en los
2 puntos

de tiempo,

5,5(5,2,6,1) >1 raciones / d

Ingesta de ASB en el
seguimiento (=1 porcion / d en
comparacion con (6,5%; IC del
95%: 1,9, 11,3; PAG-tendencia
=0,007)

danesas con antecedentes de DMG, una
poblacion con alto riesgo de enfermedades
cardiometabdlicas, la ingesta de ASB no se
asocié con mejoras ni empeoramiento de las
complicaciones cardiometabdlicas. Aunque se
recomienda que las personas de alto riesgo
consuman ASB en lugar de bebidas endulzadas
con azucar como un medio para reducir la ingesta
de azicar y el riesgo de enfermedades
cardiometabolicas
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RESULTADOS

AUTOR (ANO DE POBLACION TIEMPO DE
N . PARTO CONCLUSION
PUBLICACION) ESTUDIO ESTUDIO IMC/OBESIDAD FLORA INTESTINAL Y OTROS
PREMATURO
La leche humana es esencial para establecer la microbiota
intestinal del recién nacido, que puede tener
impacto en la salud futura. Varios estudios indican que los
edulcorantes no nutritivos (NNS) pueden modificar la
microbiota intestinal, promoviendo la disfuncion metabdlica en
humanos y roedores; Sin embargo, se desconoce la influencia de
los edulcorantes no nutritivos en la microbiota de la leche humana.
El objetivo de este estudio es evaluar los cambios en la abundancia
Este estudio relativa de varios grupos bacterianos en el calostro de mujeres que | El consumo de NNS durante el
¢ | consumieron NNS durante el embarazo. embarazo se asocia a una menor
ransversa , . . . , . . .
Toto incl Y , Métodos. Este estudio transversal y piloto incluy6 a 39 mujeres que | abundancia de Lactobacillaceae en
iloto incluyo . . . . .
P . Y dieron a luz a un recién nacido vivo y sano en el Hospital General | el calostro y una menor edad
. a 39 mujeres L. , K .
Esquivel- . de México. Se evaluo la dieta de las madres y el consumo de NNS | gestacional. Los efectos del
, que dieron a enero 2018 a . . . . . .
Velazquez ., L. mediante cuestionarios validados, y la abundancia relativa de | consumo de NNS durante el
11 luz aun recién | diciembre . . . . . . .
2022 . . especies Bifidobacteriaceae, Lactobacillaceae, Lachnospiraceae, | embarazo sobre la microbiota de la
nacidovivoy | 2019 . . . .
(56) sano en el Roseburia, Eubacteriales y Bacteroidales en muestras de calostro | leche materna y la edad gestacional
. mediante PCR en tiempo real. deberian investigarse mas a fondo.
Hospital s . o .
Resultados. Veintiséis mujeres (66%) mostraron un bajo consumo
General de .
México de NNS (<350 mg/semana), mientras que trece (33%)

mostraron un alto consumo de SNP (=350 mg/semana). La
abundancia  relativa de  Lactobacillaceac  disminuyo
significativamente en el grupo de alto consumo de NNS en
comparacion con el grupo de bajo consumo de NNS

(12,36+11,29 frente a 4,41£2,84, respectivamente; P<0,001). El
consumo de NNS se asoci6 con una menor edad gestacional

edad gestacional determinada por el método Capurro o la
ecografia/ultima menstruacion (r=-0,320, P=.025;y

r=-0,355, P=.018, respectivamente).
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POBLACION

RESULTADOS

AUTOR (ANO DE TIEMPO DE FLORA
N CONCLUSION
PUBLICACION) ESTUDIO ESTUDIO IMC/OBESIDAD PARTO PREMATURO INTESTINA Y
OTROS
8191 El objetivo de este estudio fue investigar la relacion
mujeres entre la ingesta de bebidas de cola endulzadas con
embarazada azucar (SS) y endulzadas artificialmente (AS) durante
§ enun el embarazo y el riesgo de parto prematuro (PTD). En
ZSt;ltdlo la linea de base (2007-2010), 8914 mujeres
conortes en embarazadas fueron reclutadas en el estudio de
Bradford en .. :
las 24-28 cohorte de nacimiento en Bradford a las 24-28 Concluimos que el
ES Pether’ick, semanas de semanas de embarazo. Las mujeres completaron un consumo diario elevado
MI Goran embarazo cuestionario que describia su salud y su estilo de vida, de bebidas de cola SS
2007- incluido el consumo de bebidas de cola AS y SS en durante el embarazo se
12 2015 tlld ’ . .

(57) estudio 12010 forma de tazas al dia, que luego se vincularon a los asocia a un aumento de
longitudinal registros de maternidad. la tasa de PTD.
socioecono La relacion entre el consumo de bebidas de cola SS'y

mico AS se examind mediante analisis de regresion
multiétnico logistica. No se observo ninguna relacion entre el
de cohortes consumo diario de bebidas de cola AS y la DPT.
de Las mujeres que bebian cuatro tazas diarias de bebidas
nacimiento de cola SS tenian mayores probabilidades de sufrir
en una DPT en comparacion con las mujeres que no
Inglaterra consumian estas bebidas a diario
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RESULTADOS

N AUTOR (ANO DE POBLACION TIEMPO DE CONCLUSION
PUBLICACION) ESTUDIO ESTUDIO IMC/OBES PARTO OTROS
IDAD PREMATURO

Este estudio pretende investigar la ingesta de alimentos con

edulcorantes bajos en calorias en las mujeres con diabetes

gestacional durante el embarazo.

Sujetos/métodos En este analisis se incluyeron mujeres

embarazadas reclutadas para el estudio ROLO (n = 571). Las

mujeres fueron aleatorizadas para recibir una intervenciéon de

asesoramiento dietético de bajo IG (indice Glicémico) o la | Un tercio de las mujeres
571 atencién prenatal habitual. Las mujeres completaron un diario | embarazadas co‘rlsuml'a
gestantes alimentario de 3 dias en cada trimestre. Se identificaron nueve | LCS. La‘ proporcion de
con diabetes grupos de alimentos que contenian LCS (azlcares de bajas | consumidores de LCS
gestacional calorias) y se calculd la cantidad (g/dia) consumida. aument$ en el grupo de

intervencion en comparacion
Conway MC. et | de un Resultados Un tercio de todas las mujeres embarazadas | con el grupo de control. Se
13 al (58) hosp.ltal de consumieron bajos en calorias (LCS) en cada trimestre del | necesitan mas
2022 :?IL;?]I(';; erpbaraz.o. De las mujeres del grupo de intervepcic’)n en el | investigaciones para
’ primer trimestre, el 71,6% lo eran en el segundo trimestre y el | determinar los niveles de

reclutadas 54,1% seguian siendo consumidoras en el tercer trimestre. En | exposicién a las LCS
erjtre los el grupo de control, menos mujeres siguieron siendo | individuales, y el efecto de la
28(13? 2007 al consumidoras en el trimestre 2 'y 3, con un 58,1% y un 41,9%, | exposicién prenatal a las

respectivamente. En el trimestre 2, tras la intervencion dietética,
la proporcién de consumidoras de LCS en el grupo de
intervencion fue significativamente mayor que la proporcion de
consumidoras de LCS en el grupo de control. (p < 0,001). Los
grupos de alimentos mas consumidos fueron las bebidas de
frutas bajas en calorias, las bebidas de cola dietética y los
yogures bajos en calorias.

LCS en los resultados de
salud materna e infantil.
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RESULTADOS

AUTOR (ANO DE POBLACION TIEMPO DE .
N PUBLICACION) ESTUDIO ESTUDIO CONCLUSION
OTROS
El consumo de azucar y de edulcorantes alternativos poco o nada energéticos ha
aumentado en las ultimas décadas. Sin embargo, todavia no se sabe cémo afecta el
consumo de azucar y edulcorantes alternativos durante el embarazo y a la salud de la
descendencia a largo plazo. Esta revision pretende recopilar las pruebas disponibles
sobre las consecuencias del consumo de azticar y edulcorantes alternativos durante el
embarazo, el llamado efecto del azucar de segunda mano. Se encontraron pruebas de
ue el consumo de azicar durante el embarazo puede contribuir a un mayor |
Goran MI, Arados d . L puece o Y Se concluye que el consumo de azicar y
JEy V EE incremento de peso gestacional y a la aparicion de complicaciones en el embarazo, . .,
y Ventura . . . , edulcorantes alternativos antes de la concepcion
No hay como la diarrea gestacional, la preeclampsia y el parto prematuro. Ademas, . .
., . . . . y durante la gestacion puede tener un impacto
(59) poblacion de encontramos un conjunto creciente de pruebas en animales de que la ingesta materna .
14 . | . . . negativo en los resultados del embarazo y en la
estudio es una de azicar durante el embarazo puede afectar al metabolismo neonatal y en la infancia, salud infantil v que es necesario realizar mas
2019 revision en la percepcion del gusto y en el riesgo de obesidad. Las nuevas pruebas también yd

sugieren que la ingesta materna y paterna de aziicar antes de la concepcion estd
vinculada a los resultados metabolicos de la descendencia, tal vez a través de
alteraciones epigenéticas en la linea germinal. Aunque se han realizado pocos estudios
en el consumo de edulcorantes alternativos antes y durante el embarazo, hay algunas
pruebas que sugieren efectos en los resultados de los bebés, como el riesgo de
nacimiento prematuro, el aumento de la composicion corporal del bebé y la
preferencia de la descendencia por los alimentos dulces, aunque los mecanismos no
estan claros.

investigaciones observacionales, mecanicas y
de intervencion en este ambito.
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RESULTADOS

AUTOR (ANO DE POBLACION TIEMPO DE
N . CONCLUSION
PUBLICACION) ESTUDIO ESTUDIO OTROS GENERALES
En la regulacion de etiquetados de Edulcorantes no caléricos (ENC) en la actualidad, no existen
normas para la utilizacion de los ENC en el en el embarazo, a pesar de que se han recogido pruebas
de los efectos nocivos de su utilizacion, en modelos animales. En los EE. UU los ENC aprobados
son la sucralosa, el acesulfamo K, el aspartamo, la sacarina y el estevidsido.
Algunos ENC se metabolizan completamente, y otros se eliminan sin metabolizar en la orina, las
heces y la sangre. La sucralosa es distribuida en el sistema circulatorio y se encuentra en la orina
durante unos 5 dias después del dia de la ingestion. El acesulfame K no se procesa y se elimina
del sistema circulatorio por la orina. La sacarina no se procesa en el sistema. Aunque su mayor
parte se retiene el resto se elimina por la orina, las heces, etc. El aspartamo pasa pasa por una
asimilacion completa en el TGI dando metabolitos secundarios pasan al sistema circulatorio. . .
. . ., . Las pruebas desarrolladas a partir de estudios en
Los estudios han demostrado que la sucralosa puede encontrarse en la orina de los recién nacidos . . e,
. . . . . animales advierten de la utilizacion de ENC producen
proponiendo la transmision in utero a través de la sangre del cordon umbilical. El acesulfamo-K . . . S
, L. . . . . L. ciertos impactos que debilitan la digestion en
se encontrd en los liquidos amnioticos y en la orina del feto. La sacarina se encontrd en el liquido s ..
L . . . niflos. Aunque cada ENC es distinto y puede causar
amnidtico y en la sangre materna y fetal en las mismas cantidades. El aspartamo atraviesa la | . . o C
. R impactos metabolicos distintivos, los cientificos
placenta, ya que se procesa por completo en el tracto gastrointestinal. La sucralosa, el acesulfamo . . e
Malhotra J. . . advierten que deben informar la utilizacién adecuada
K y la sacarina pueden pasar a través de la leche materna. El aspartamo no se encuentra en la . s .
(60) . de los ENC, particularmente en individuos con ciertas
15 Revision de la leche materna. dici empl ent diabet
. . . e . - condiciones como, por ejemplo, pacientes con diabetes
literatura La informacion sobre la utilizacion de los ENC durante el embarazo es deficiente. Ningiin examen . . pA Jetmpio, p
2020 mellitus, nifios y mujeres embarazadas.

hasta la fecha ha investigado los niveles maternos de glucosa, niveles de insulina o la capacidad
de recuperacion de la glucosa durante el embarazo. Un par de investigaciones observacionales en
poblacion humana adulta recomiendan la utilizacion de ENC para la mejora de los problemas
metabdlicos; sin embargo, no se ha llegado a una conclusion en el consumo de ENC en la madre
durante el embarazo.

Los estudios observacionales con respecto al consumo de ENC, son cada vez mas predominantes,
y la informacion es todavia desconcertante y poco comiin. Los elementos que se han presentado
para demostrar la mencionada explicacion son muchos. Una parte de los componentes depende de
cohortes humanas, incluyendo la heterogeneidad de las pruebas y la utilizacion de ENC. Los
estudios realizados en mujeres embarazadas danesas observaron un pequefio incremento en el
peligro de parto y asma en los nifios después de la utilizacion de refrescos que contienen ENC
durante el embarazo. Otra investigacion realizada en Canada descubri6 que la utilizacion materna
de bebidas con ENC durante el embarazo estaba relacionada con IMC en nifios de 1 afio. Sin
embargo, un informe comparable realizado en los Estados Unidos expresé que no habia una
conexion notable entre el consumo de ENC antes del nacimiento y el IMC del bebé.

Todos los estudios clinicos e investigaciones que
analizan la exposicion a los ENC durante el embarazo
y sus impactos en la salud a largo plazo en las madres
y los bebés son necesarios para informar las pautas
dietéticas a las asociaciones de salud y a los
profesionales de la salud
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4.1.3. Analisis Grade

Bibliografia: Duran Agtiero, S., Salazar, C., Espinoza, J., & Fuentealba, F. (2017). ; Se pueden recomendar en el embarazo los edulcorantes no nutritivos?. Revista chilena de nutricion, 44(1), 103-110.

Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

Certeza Importancia

Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia L . . EDULCORANTES NO Relativo | Absoluto

Inconsistencia Imprecision Otras consideraciones [Comparacién]

estudios estudio sesgo indirecta CALORICOS (95% Cl) (95% ClI)

DANOS AL FETO EFECTOS EN EL EMBARAZO (evaluado con: REVISION DE ESTUDIOS)

2 No aplica No aplica No aplica No aplica No aplica todos los factores de Actualmente, se han aprobado siete ENN para su uso en alimentos y para No Aplica Importante
confusion residuales el consumo del publico en general, incluidas mujeres embarazadas y considerando los
pueden reducir el efecto | lactantes, que son: aspartamo, acesulfamo K, sacarina, sucralosa, estudios
deseado neotamo, stevia y predominio El acesulfamo K y el aspartamo son

ampliamente utilizados en alimentos, siendo los nifios y las mujeres
embarazadas los principales consumidores. La investigacion cientifica,
aunque limitada en humanos, segun la Biblioteca de Revision de Evidencia
de la Biblioteca de Nutricion y Dietética, muestra que los edulcorantes
artificiales son seguros para su uso en la poblacién general, incluidas las
mujeres embarazadas y los nifios. La mayoria de los estudios no han
encontrado ningin dafio por consumir edulcorantes, incluso cuando se
consumen en grandes cantidades. Las personas especiales, como las
mujeres embarazadas, deben limitar su uso incluso con la aprobacion de la
FDA, usandolos con moderacion.

No hay evidencia de que el consumo de NNS como el aspartamo, la
sucralosa o el acesulfam K aumente el riesgo de defectos de nacimiento.
Segun los datos actuales, los expertos creen que consumir NES aprobado
por la FDA es seguro durante el embarazo.

Cl: Intervalo de confianza
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Bibliografia: Englund-Ogge, L., Brantsaeter, A. L., Haugen, M., Sengpiel, V., Khatibi, A., Myhre, R., ... & Jacobsson, B. (2012). Association between intake of artificially tened and sugar:

tened beverages and preterm delivery: a large
prospective cohort study. The American journal of clinical nutrition, 96(3), 552-559.

Certeza Importancia
Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia Lo . . AZUCARES Relativo Absoluto
estudios | estudio sesgo | IMeonsistencia | i irecta Otras consideraciones | EDULCORANTES | ¢ 6picos (95% CI) (95% C1)

EMBARAZO PRE TERMINO CONSUMO DE EDULCORANTES ACALORICOS

1 estudios serio no es serio no es serio no es serio cualquier posible factor 126/2102 (6.0%) | 98/1638 (6.0%) OR1.22 12 mas por @@@O
observacionales de confusion que podria (1.00 a 1.47) 1000
reducir el efecto (de 0 Moderado
comprobado del menos a 26
gradiente dosis- mas)
respuesta

EMBARAZO PRE TERMINO RELACIONADO AL IMC DE LA MADRE ANTES DE LA GESTACION (evaluado con : GESTANTES QUE CONSUMEN DIFERENTES RACIONES DE EDULCORANTES )

1 estudios serio no es serio no es serio no es serio cualquier posible factor | 303/5621 (5.4%) OR1.16 1 menos @@@O
observacionales de confusion que podria (1.01a1.36) por 1000
reducir el efecto (de Moderado
comprobado del menos a 1
gradiente dosis- menos)
respuesta

Cl: Intervalo de confianza ; OR: Razén de momios
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Bibliografia: Azad, M. B., de Souza, R. J., & Sharma, A. K. (2016). Artificially Sweetened Beverage Consumption During Pregnancy and Infant Body Mass Index—Reply. JAMA pediatrics, 170(11), 1117-1119.

Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

Certeza Importancia

Ne de Disefio de Riesgo de Evidencia AZUCARES Relativo Absoluto

Inconsistencia Imprecision | Otras consideraciones | EDULCORANTE

estudios estudio sesgo indirecta CALORICOS (95% Cl) (95% CI)

CONSUMO DE EDULCORANTES ARTIFICIALES DURANTE EL EMBARAZO Y SU INFLUENCIA EN EL IMC EN EL PRIMER ANO DE VIDA (evaluado con : RACIONES DE EDULCORANTES)

1 estudios no es serio no es serio no es serio serio? cualquier posible factor 13/122 (10.7%) 32/564 (5.7%) OR 243 71 mas por @@@O
observacionales de confusion que podria (1.30 2 4.55) 1000
reducir el efecto (de 16 mas Moderado
comprobado del a 158 mas)
gradiente dosis-
respuesta

Cl: Intervalo de confianza ; OR: Razén de momios

Explicaciones
a. La poblacion de estudio tanto en los que utilizaron bebidas con edulcorantes también con azucares naturales
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Evaluacion de certeza

Ne de Disefio de
estudios estudio

Riesgo de
sesgo

Inconsistencia

Evidencia
indirecta

TENDENCIA DEL CONSUMO DE EDULCORANTES EN GESTANTES EN USA

Imprecision

Otras consideraciones

Certeza

Importancia

1 estudios
observacionales

no es serio

no es serio

no es serio

serio

cualquier interferencia
razonablemente residual
indica un efecto espurio,
mientras que no se
observé ninglin efecto.

Se recomienda minimizar el consumo de azticares afiadidos para evitar un aumento de
peso excesivo entre las mujeres embarazadas. Un enfoque comdn para reducir la
ingesta de azucar es el uso de edulcorantes bajos en calorias (LCS), aunque se sabe
poco sobre el uso de LCS durante el embarazo o sus efectos sobre el peso y la salud
del bebé.

Objetivo: El objetivo del estudio fue investigar las tendencias temporales en el consumo
de LCS por fuente (alimentos, bebidas o paquetes) entre mujeres embarazadas en los
Estados Unidos de 1999 a 2014 y comparar los patrones de consumo de LCS recientes
en subgrupos sociodemograficos y categorias de productos.

Métodos: Se recopilaron datos de mujeres embarazadas de 20 a 39 afios (n = 1,265)
que participaron en NHANES desde 1999-2000 hasta 2013-2014. La prevalencia del
consumo de LCS se evalué mediante dos recordatorios dietéticos de 24 h. Se utilizaron
procedimientos analiticos para el disefio de encuestas complejas y se aplicaron
ponderaciones muestrales para estimar la prevalencia nacional del uso de LCS. Se
utilizaron pruebas de chi-cuadrado modificadas por Rao-Scott para comparar la
prevalencia del consumo entre subgrupos sociodemogréficos, y se utilizd la regresion
logistica para examinar las tendencias en el uso de LCS a lo largo del tiempo.

Resultados: La prevalencia del consumo de LCS entre las mujeres embarazadas
aumento en aproximadamente un 50%, pasando del 16,2% en 1999-2004 al 24,0% en
2007-2014, P = 0,04, con la mayor prevalencia observada en 2005-2006 (38,4%). Esta
tendencia fue impulsada principalmente por aumentos en el uso de bebidas LCS (9,9%
en 1999-2004 en comparacion con 18,3% en 2007-2014, P = 0,02). La prevalencia del
consumo de LCS fue méas alta entre las mujeres blancas no hispanas y aumenté con la
educacion y los ingresos. No se observaron diferencias segun el estado de peso antes
del embarazo o el trimestre del embarazo.

Conclusiones: Alrededor de una cuarta parte de las mujeres embarazadas en los
Estados Unidos informaron haber consumido LCS en al menos 1 de 2 retiros de
alimentos. Dado el consumo generalizado de LCS durante el embarazo, la investigacion
para dilucidar los efectos potenciales de la exposicion temprana a LCS sobre el sabor.
Se necesitan preferencias, trayectoria de peso y riesgo de enfermedad metabolica
posterior.

e00

Baja

Cl: Intervalo de confianza
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Evaluacion de certeza

Importancia

Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia P o .
. . Inconsistencia . Imprecision | Otras consideraciones
estudios estudio sesgo indirecta

Nuevo d lace (evaluado con : ) en alimentos )
1 estudios muy serio ab muy serio @ muy serio serio Todos los errores Se necesitan mas estudios sobre el uso de NCS en mujeres embarazadas y @OOO CRITICO
observacionales restantes pueden haber | lactantes para comprender su impacto en la ingesta de energia, el apetito, la
reducido los efectos de | saciedad, el control de peso, parametros bioquimicos como insulina, glucosa, Muy baja
prueba. leptina, cortisol y preferencias de alimentos dulces.

El embarazo es un momento que requiere una atencion especial. Dada la actual
epidemia de obesidad y el uso generalizado de NCS, se necesitan mas
estudios para confirmar nuestros hallazgos e investigar los mecanismos
biolégicos subyacentes. Las personas especiales, como las mujeres
embarazadas, deben limitar el consumo de NCS

Cl: Intervalo de confianza

Explicaciones
a. Es un estudio transversal, realizado en dos ciudades de Chile, no explica porque han escogido estas ciudades, y la eleccion de las gestantes ha sido por conveniencia sin considerar un perfil. Tampoco se ha considerado un grupo de
comparacion.

b. Evaltian los alimentos en general por esa razon el 98% de gestantes consume los edulcorante, por otro lado cuando s6lo se evalta el consumo de edulcorantes no caldricos en otros estudios se considera bebidas, en este estudio se hace en

general; pero los autores precisan que si solo evaluan bebidas edulcoradas el porcentaje de gestantes cae a 41.2% Entre las debilidades, la naturaleza transversal de nuestro estudio y que los resultados dependen de la confiabilidad de las
etiquetas nutricionales deberia ser considerado.
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Evaluacion de certeza

Certeza

Ne de Disefio de Riesgo de Evidencia Otras

Inconsistencia Imprecision

estudios estudio sesgo indirecta consideraciones

Edulcorantes y lactancia materna

8 estudios no es serio no es serio serio? no es serio ninguno Tener muchos embarazos significa que esta aumentando més de peso de lo @OOO IMPORTANTE
observacionales recomendado, lo que conlleva varios riesgos tanto para la madre como para el bebé.
Como estrategia para reducir el aumento de peso, reemplazar los alimentos y bebidas Muy baja

azucarados por otro NCS puede ser una opcion para las mujeres embarazadas.

Muy pocos paises tienen datos sobre el uso de ENC durante el embarazo, y los
resultados van desde un 2

% en Estados Unidos hasta un 98% en Chile. Debido al creciente consumo de productos
con SNC, es muy importante que los profesionales sanitarios dispongan de herramientas
basadas en la evidencia para asesorar a sus pacientes sobre el consumo adecuado de
las sustancias Endulza esta dieta. El embarazo no es el momento dptimo para perder
peso, por lo que no se recomienda una dieta baja en calorias. El consumo moderado de
NCS por parte de mujeres embarazadas o lactantes se demostrara tnicamente como
reemplazo de alimentos o bebidas azucaradas en mujeres con diabetes (tipo 1 0
embarazadas), o en aquellas con diabetes que necesiten perder peso debido a una
prescripcion médica. Durante el embarazo se debe evitar el consumo de ciclamato,
sacarina y hojas de stevia crudas, asi como su infusion o extracto de hoja entera. El uso
del resto de las ENC aprobadas se considera seguro durante el embarazo, siempre que
se consuman con moderacion, respetando el nivel de IDA (ingesta diaria admisible) de
cada tipo. Se han encontrado sacarina, acesulfameK'y sucralosa en la leche materna.

Sin embargo, las concentraciones obtenidas estaban varios niveles por debajo de su IDA,
por lo que no supondrian un riesgo para el lactante. Aunque no hay evidencia para
recomendar el uso de ENCs para madres que amamantan, tampoco hay evidencia
suficiente para prohibirlas formalmente durante la lactancia. Todavia no hay estudios en
humanos que evallien si la presencia de ENC en la leche materna puede alterar el dulzor
de la leche y, por lo tanto, promover el sabor dulce.

Cl: Intervalo de confianza

Explicaciones

a. toma en cuenta estudios Cohortes realizados en humanos y en ratones en el estudio
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Ne de
estudio
s

Disefio de
estudio

1 estudios
observacionales

Riesgo de
sesgo

serio?

Inconsistencia

no es serio

Evaluacion de certeza

Evidencia
indirecta

no es serio

Imprecision

no es serio

Otras

consideraciones

ninguno

Ne de pacientes

Relativo Absoluto

EDULCORANTES (95% CI) (95% CI)

El presente estudio tiene como objetivo estudiar las consecuencias del consumo de edulcorantes artificiales por
la madre durante el embarazo en la microbiota intestinal fetal, para ello se aprovechd las observaciones del
estudio de cohorte CHILD desde 2008 al 2012, en el que 3621 familias fueron reclutadas en cuatro provincias),
incluidos los embarazos Unicos (> 35 semanas de edad gestacional sin anormalidades), se evalué la asociacion
del consumo de bebidas endulzadas artificialmente de la madre durante el embarazo con la microbiota intestinal
del lactante en un subconjunto de 100 lactantes (50 con consumo materno diario de ASB durante el embarazo y
50 no expuestos control).Se realizé un andlisis de tipificacion de la comunidad basado en el Modelado de
mezclas multinomiales de Dirichlet (DMM) para identificar grupos de comunidades bacterianas similares
estructura entre nuestras muestras. Seglin su composicion de microbiota, las muestras fecales infantiles se
agruparon en cuatro grupos 1. Riqueza de especies de bacterias intestinales 2. la diversidad alfa 3. diversidad
beta. Los conglomerados 1y 4 comprenden comunidades microbianas que reflejan el efecto bien descrito de la
maduracion temporal durante el primer afio de vida; con el grupo 1 que comprende solo muestras de tres meses
(3 M) y el grupo 4 que comprende casi exclusivamente muestras de doce meses (12 M). Conglomerados 2 y 3
comprendian una mezcla de muestras 3 My 12 M.En comparacion con los otros tres grupos, el grupo 1 mostré
una mayor proporcion de lactancia materna exclusiva. El grupo 3 incluyé una mayor proporcion de madres que
reciben antibioticos durante el parto, lactantes nacido por cesarea y alimentacion con férmula. Sin embargo, no
hubo diferencia en el consumo materno de ASB entre conglomerados, lo que sugiere que la exposicion no influyé
en las diferencias de composicién que impulsaron la clasificacion de conglomerados, ademas, los grupos no
difirieron en términos de ingesta materna de az(car, diabetes gestacional, edad, etnia, educacion, antibiéticos
maternos gestacionales, sitio de estudio, antibidticos para lactantes o estado secretor del lactante o de la madre.
El consumo materno de ASB fue un predictor significativo en la composicion bacteriana intestinal en infantes
solamente en el modelo multivariable (R2 = 0.7%). Por otro lado, modo de nacimiento (vaginal vs. cesarea), uso
de antibiéticos en el parto y lactancia materna hasta los tres meses tuvieron también una influencia significativa
en la composicion de la comunidad (respectivamente R2 = 0.8%, 1.7%, and 1.9%), pero en menor medida que la
edad infantil (R2 = 7.3%) and etnia de la madre (R2 = 2.5%).Finalmente, usando un modelo lineal multivariable
en el conjunto de datos completo, probamos la asociacion de consumo materno de ASB, composicion de la
comunidad microbiana y los dos metabolitos relacionados con alto consumo de ASB con puntuacion z del IMC
infantil en un afio de edad. En esta cohorte, el peso del lactante al nacer no se correlaciond con el IMC al afio de
edad (p = 0,28). Sin embargo, nuestro modelo lineal multivariable confirmé que el consumo diario de ASB
materno es asociado con un IMC infantil més alto (estimacion 8 = 0,42, IC del 95%: 0,03: 0,80, p = 0,037) y
mostré que el IMC se asocié con la composicion del microbioma a los 12 meses .Estos resultados que muestran
una menor abundancia relativa de Bacteroidetes y Faecalibacterium y mayor abundancia relativa de Escherichia,
Klebsiella, Bifidobacterium, Haemophilus, Clostridium y Veillonella; estan inversamente asociados con IMC.

Certeza

®O
OO

Muy baja

Importan
cia

a. Primer estudio en el que se analizan muestras humanas, con alta tecnologia, aplicable a la poblacion de estudio.
Las limitaciones de nuestro estudio radican en el riesgo de error de medicion en exposiciones dietéticas autoinformadas y nuestra incapacidad para distinguir entre diferentes tipos de ASB o tener en cuenta los edulcorantes artificiales en los alimentos. Ademas,
no evaluamos la dieta materna después del parto, por lo que no pudimos investigar directamente el impacto de la atencion prenatalen la exposicion a ASB en el ttero versus exposicion posnatal durante la lactancia. Ademas, utilizamos la secuenciacion de
amplificacion 16S para caracterizar las comunidades bacterianas intestinales. Este método tiene una resolucion limitada, ya que muchos estudios recientes han revelado que el huésped-microbio y Las interacciones microbio-microbio ocurren en especies y

variantes a nivel de subespecies.
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Evaluacion de certeza

Certeza Importancia

Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia A~ . "
" . Inconsistencia - Imprecision | Otras consideraciones
estudios estudio sesgo indirecta

DESCRIPCION DE USO DE EDULCORANTES EN GESTANTES DE USA (evaluado con : TIPOS DE EDULCORANTES )

9 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno Aunque los estudios observacionales con respecto a la exposicion a ENC se @ @OO
observacionales estan volviendo mas frecuentes, los datos son ain escasos y complejos de
interpretar. Esto es debido a mltiples factores asociados con el ser humano, Baja

incluida la heterogeneidad de muestras y la precision de los autoinformes
consumo de ENC. Dos grandes estudios cohortes en mujeres embarazadas
danesas observo un pequefio aumento en el riesgo de parto prematuro y asma
infantil después del consumo de ENC a través de bebidas durante el embarazo.

Existe evidencia emergente de estudios en animales que advierten contra el
consumo de ENC y presentan efectos especificos que perjudican el
metabolismo en la descendencia. Aunque cada ENC es diferente y puede
desencadenar diferentes resultados metabdlicos, los investigadores estan de
acuerdo en aconsejar la moderacion del consumo de ENC, particularmente
para personas sensibles, personas con diabetes mellitus, nifios y gestantes.
Indican que la moderacion es la clave.

A medida que se acumulan las pruebas y alrededor del 30% de las mujeres
embarazadas autoinforman el consumo de ENC y posiblemente mas con
exposicion involuntaria, es fundamental cuestionar la seguridad del consumo de
ENC durante el embarazo.

Cl: Intervalo de confianza
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Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

Ne de Disefio de Riesgo de " . Evidencia P . " EDULCORRIES i Relativo Absoluto
o 0 Inconsistencia g Imprecision | Otras consideraciones NO [Comparacion] = 8
estudios estudio sesgo indirecta CALORICOS (95% Cl) (95% ClI)

Certeza Importancia

EDULCORANTES NO CALORICOS EFECTO EN DESCENDENCIA 7 ANOS

1 estudios no es serio no es serio no es serio serioa cualquier interferencia RR1.93 2 menos @ @ @O
observacionales razonablemente residual (1.24a3.01) por 1000
indica un efecto espurio, (de 3 Moderado
mientras que no se menos a 1
observé ningun efecto. menos )

gradiente dosis-
respuesta

CONSUMO MATERNO DE EDULCORANTE - SOBREPESO OBESIDAD A LOS 7 ANOS- EFECTO SEXO AJUSTADO (seguimiento: rango 1 afios a 6 afios ; evaluado con : RACIONES)

1 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio @ cualquier interferencia RR2.31 2 menos @ @ @O
observacionales razonablemente residual (1.17 2 4.58) por 1000
indica un efecto espurio, (de5 Moderado
mientras que no se menos a1
observé ningun efecto. menos )

Cl: Intervalo de confianza ; RR: Razén de riesgo

Explicaciones
a.LOS AUTORES NO EXPONEN LOS RESULTADOS EN FORMA DETALLADA, PRODUCIENDO UN POSIBLE SESGO
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Evalua de certeza
Certeza Importancia
Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia . Otras
" . Inconsistencia - Imprecision . .
estudios estudio sesgo indirecta consideraciones

consumo de edulcorantes artificiales en gestantes vs problemas cardiometabélicos (seguimiento: rango 1 afios a 14 afos ; evaluado con : raciones de ASB)

2 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio cualquier Este andlisis aborda brechas de datos criticos al examinar el consumo de ASB, colectando @@@Q
observacionales interferencia dos veces durante 9-16 afios, al incluir una amplia gama de criterios de valoracion
razonablemente | cardiometabdlicos, y centrandose en una poblacion de alto riesgo. Mujeres con Moderado

residual indica un | antecedentes de DMG (es decir, hiperglucemia reconocida por primera vez en el embarazo)

efecto espurio, | tienen un mayor riesgo de desarrollar diabetes tipo 2 (T2DM) y otras complicaciones
mientras que no | asociadas con enfermedades cardiometabélicas, como enfermedad cardiovascular y

se observo enfermedad del higado graso no alcohélico, mas adelante en la vida y debido a que es un

ningun efecto. buen modelo para evaluar la ingesta dietética de BSA en personas de alto nivel. poblaciones
de riesgo. En el presente estudio se plantea la hipotesis de que el consumo de ASB estaria
asociado con mala salud cardiometabdlica en mujeres con DMG previa.Métodos Poblacion
de estudioEste estudio utilizé datos de mujeres danesas inscritas en el Estudio sobre
diabetes y salud de la mujer (DWH) (12), se realizé un seguimiento de mujeres con DMG
durante el embarazo a través del indice de la cohorte nacional danesa de nacimientos
(DNBC) en los afios 1996-2002.Todas las mujeres con DMG en la DNBC (n = 1274 de
91,827 muijeres) fueron invitadas a participar en el estudio DWH (2012-2014), de los cuales
participaron un total de 790. En el estudio DWH, el seguimiento consistié en cuestionarios y
un examen clinico; 607 mujeres completaron el examen clinico . En la DNBC, las mujeres
fueron clasificadas con diagndstico de DMG si se registré en el Danish National Registro de
pacientes o mujeres que informaron tener DMG en el DNBC a través de entrevistas
telefonicas a las 30 semanas de gestacion o 6 meses después del parto. Las mujeres que
participaron en el estudio DWH fueron en gran parte comparable a la poblacion de origen
elegible con respecto a la edad, IMC antes del embarazo, nuliparidad y estado de
tabaquismo.Resultados En el embarazo y en el seguimiento, el 30,4% y el 36,4% de las
mujeres regularmente (22 porciones / semana) consumian ASB, respectivamente. Consumo
de ASB, tanto durante el embarazo como durante el seguimiento, se asocié con una mayor
hemoglobina glucosilada (HbA1c), insulina, HOMA-IR, triglicéridos, grasa hepatica y
adiposidad y con menor HDL en el seguimiento. Después del ajuste por covariables,
particularmente IMC antes del embarazo, la mayoria de las asociaciones entre la ingesta de
ASB durante el embarazo y los resultados en el seguimiento se volvieron nulos con la
excepcion de HbA1c. La Ingesta de ASB en el seguimiento (= 1 racion / dia en comparacion
con <1 porcion / mes) se asocié con una mayor HbA1c (6,5%; IC del 95%: 1,9; 11,3;
tendencia P = 0,007); sin embargo, estas asociaciones no se mantuvieron en los analisis de
sensibilidad para la causalidad inversa. Conclusiones: entre las mujeres danesas con
antecedentes de DMG, ASB la ingesta no se asocid significativamente con los perfiles
cardiometabolicos.

Cl: Intervalo de confianza
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Certeza Importancia
Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia L . .
" . Inconsistencia . Imprecision | Otras consideraciones
estudios estudio sesgo indirecta

Consumo de edulcorantes artificiales durante el embarazo y efecto en la flora de la leche materna

1 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno La leche humana es esencial para establecer la microbiota intestinal del recién @ @OO
observacionales nacido, que puede tener impacto en la salud futura. Varios estudios indican que
los edulcorantes no nutritivos (NNS) pueden modificar la microbiota intestinal, Baja

promoviendo la disfuncién metabélica en humanos y roedores; Sin embargo, se
desconoce la influencia de los edulcorantes no nutritivos en la microbiota de la
leche humana. El objetivo de este estudio es evaluar los cambios en la
abundancia relativa de varios grupos bacterianos en el calostro de mujeres que
consumieron NNS durante el embarazo.Métodos. Este estudio transversal y
piloto incluyé a 39 mujeres que dieron a luz a un recién nacido vivo y sano en el
Hospital General de México. Se evalu¢ la dieta de las madres y el consumo de
NNS mediante cuestionarios validados, y la abundancia relativa de especies
Bifidobacteriaceae, Lactobacillaceae, Lachnospiraceae, Roseburia,
Eubacteriales y Bacteroidales en muestras de calostro mediante PCR en tiempo
real.Resultados. Veintiséis mujeres (66%) mostraron un bajo consumo de NNS
(<350 mg/semana), mientras que trece (33%) mostraron un alto consumo de
SNP (2350 mg/semana). La abundancia relativa de Lactobacillaceae disminuyo
significativamente en el grupo de alto consumo de NNS en comparacion con el
grupo de bajo consumo de NNS (12,36+11,29 frente a 4,41+2,84,
respectivamente; P<0,001). El consumo de NNS se asocié con una menor edad
gestacional edad gestacional determinada por el método Capurro o la
ecografia/Ultima menstruacion (r=-0,320, P=.025; y r=-0,355, P=.018,
respectivamente). El consumo de NNS durante el embarazo se asocia a una
menor abundancia de Lactobacillaceae en el calostro y una menor edad
gestacional. Los efectos del consumo de NNS durante el embarazo sobre la
microbiota de la leche materna y la edad gestacional deberian investigarse mas
a fondo.
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Evaluacion de certeza Ne de pacientes “

Importancia

Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia _ . . i Relativo Absoluto
estudios estudio o0 Inconsistencia indirecta Imprecision | Otras consideraciones | EDULCORANTES | [Comparacion] (95% CI) (95% CI)

EFECTO DEL CONSUMO DE EDULCORANTES Y EFECTO EN EL EMBARAZO PREMATURO

1 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio gradiente de dosis- 8/185 (4.3%) 456729 (0.1%) OR1.81 1 mas por @@@O
observacionales respuesta (1.03a3.17) 1000
Moderado
(de 0
menos a1
mas )

Cl: Intervalo de confianza ; OR: Razén de momios

El punto fuerte de este estudio es que se realizé utilizando datos recogidos de forma prospectiva en una amplia muestra multiétnica, y los datos faltantes sobre la ingesta de estas bebidas de
cola fueron escasos, s6lo 4%, lo que minimiza el potencial de sesgo por falta de respuesta. Los principales debilidades de este estudio es que so6lo se ha podido investigar la relacién con las
bebidas de cola y la de refresco de cola y la DPT, ya que no se realiz6 un analisis completo de la dieta durante el embarazo y se ajust6 para el parto prematuro previo, un un factor de riesgo
conocido para el posterior parto prematuro. A pesar de ello, nuestros relacion positiva entre la ingesta de bebidas de cola SS de 44 raciones al dia y el parto prematuro eran coherentes con
los con los hallazgos de Englund-O" gge.

Ptrend > 0.161 (segun este dato no hay relacion con la dosis)
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Bilbiografia: Conway MC, Cawley S, Geraghty AA, Walsh NM, O'Brien EC, McAuliffe FM. The consumption of low-calorie sweetener containing foods during pregnancy: results from the ROLO study. Eur J Clin Nutr. febrero de 2022;76(2):227-
34

Certeza Importancia
Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia L. . .
" . Inconsistencia . Imprecision | Otras consideraciones
estudios estudio sesgo indirecta

c > de ENC en gestant
1 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno Este estudio pretende investigar la ingesta de alimentos con edulcorantes bajos @@OO
observacionales en calorias en las mujeres con diabetes gestacional durante el embarazo.

Sujetos/métodos En este andlisis se incluyeron mujeres embarazadas Baja
reclutadas para el estudio ROLO (n = 571). Las mujeres fueron aleatorizadas
para recibir una intervencion de asesoramiento dietético de bajo IG (indice
Glicémico) o la atencion prenatal habitual. Las mujeres completaron un diario
alimentario de 3 dias en cada trimestre. Se identificaron nueve grupos de
alimentos que contenian LCS (azucares de bajas calorias) y se calculd la
cantidad (g/dia) consumida. Resultados Un tercio de todas las mujeres
embarazadas consumieron LCS en cada trimestre del embarazo. De las
mujeres del grupo de intervencion en el primer trimestre, el 71,6% lo eran en el
segundo trimestre y el 54,1% seguian siendo consumidoras en el tercer
trimestre. En el grupo de control, menos mujeres siguieron siendo
consumidoras en el frimestre 2y 3, con un 58,1% y un 41,9%, respectivamente.
En el trimestre 2, tras la intervencion dietética, la proporcion de consumidoras
de LCS en el grupo de intervencion fue significativamente mayor que la
proporcion de consumidoras de LCS en el grupo de control. (p < 0,001). Los
grupos de alimentos mas consumidos fueron las bebidas de frutas bajas en
calorias, las bebidas de cola dietética y los yogures bajos en calorias.Un tercio
de las mujeres embarazadas consumia LCS. La proporcion de consumidores
de LCS aumentd en el grupo de intervencion en comparacion con el grupo de
control. Se necesitan mas investigaciones para determinar los niveles de
exposicion a las LCS individuales, y el efecto de la exposicion prenatal a las
LCS en los resultados de salud materna e infantil.
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Bilbiografia: Goran MI, Plows JF, Ventura EE. Effects of consuming sugars and alternative sweeteners during pregnancy on maternal and child health: evidence for a secondhand sugar effect. Proc Nutr Soc. agosto de 2019;78(3):262-71.

Evaluacion de certeza
Certeza Importancia
Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia A~ . "
" . Inconsistencia . Imprecision | Otras consideraciones
estudios estudio sesgo indirecta

Efectos del consumo de edulcorantes durante el embarazo en la madre y la d

efecto de da mano

J

1 estudios no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno El consumo de azlicar y de edulcorantes alternativos poco o nada energéticos ha @@OO

observacionales aumentado en las Ultimas décadas. Sin embargo, todavia no se sabe como afecta
el consumo de azucar y edulcorantes alternativos durante el embarazo y a la
salud de la descendencia a largo plazo. Esta revision pretende recopilar las
pruebas disponibles sobre las consecuencias del consumo de azlcar y
edulcorantes alternativos durante el embarazo, el llamado efecto del aztcar de
segunda mano. Se encontraron pruebas de que el consumo de azlcar durante
el embarazo puede contribuir a un mayor incremento de peso gestacional y a la
aparicion de complicaciones en el embarazo, como la diarrea gestacional, la
preeclampsia y el parto prematuro. Ademas, encontramos un conjunto creciente
de pruebas en animales de que la ingesta materna de azlcar durante el
embarazo puede afectar al metabolismo neonatal y en la infancia, en la
percepcion del gusto y en el riesgo de obesidad. Las nuevas pruebas también
sugieren que la ingesta materna y paterna de azlicar antes de la concepcion esta
vinculada a los resultados metabdlicos de la descendencia, tal vez a través de
alteraciones epigenéticas en la linea germinal. Aunque se han realizado pocos
estudios en el consumo de edulcorantes alternativos antes y durante el
embarazo, hay algunas pruebas que sugieren efectos en los resultados de los
bebés, como el riesgo de nacimiento prematuro, el aumento de la composicion
corporal del bebé y la preferencia de la descendencia por los alimentos dulces,
aunque los mecanismos no estan claros.

Baja

Se concluye que el consumo de azlcar y edulcorantes alternativos antes de la
concepcion y durante la gestacion puede tener un impacto negativo en los
resultados del embarazo y en la salud infantil y que es necesario realizar mas
investigaciones observacionales, mecanicas y de intervencion en este ambito.
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Bilbiografia: Malhotra J, Sahoo G, Garg R, Kapoor A. Consumption of Nonnutritive Sweeteners during Pregnancy. Journal of South Asian Federation of Obstetrics and Gynaecology. 30 de noviembre de 2020;12(4):199-202.

Evaluacion de certeza

Certeza

Ne de Disefio de Riesgo de Evidencia Otras

Inconsistencia Imprecision

estudios estudio sesgo indirecta consideraciones

Efecto generales del consumo de edulcorantes no caldricos en gestantes

6 estudios no es serio no es serio noesserio | no es serio ninguno La informacion sobre la utilizacion de los ENC durante el embarazo es deficiente. Ningtn examen hasta @@OO

observacionales la fecha ha investigado los niveles maternos de glucosa, niveles de insulina o la capacidad de
recuperacion de la glucosa durante el embarazo. Un par de investigaciones observacionales en
poblacién humana adulta recomiendan la utilizacion de ENC para la mejora de los problemas
metabdlicos; sin embargo, no se ha llegado a una conclusion en el consumo de ENC en la madre
durante el embarazo.

Baja

Los estudios observacionales con respecto al consumo de ENC, son cada vez méas predominantes, y la
informacion es todavia desconcertante y poco comun. Los elementos que se han presentado para
demostrar la mencionada explicacién son muchos. Una parte de los componentes depende de

cohortes humanas, incluyendo la heterogeneidad de las pruebas y la utilizacion de ENC. Los estudios
realizados en mujeres embarazadas danesas observaron un pequefio incremento en el peligro de parto y
asma en los nifios después de la utilizacion de refrescos que contienen ENC

durante el embarazo. Otra investigacion realizada en Canada descubri6 que la utilizaciéon materna de
bebidas con ENC durante el embarazo estaba relacionada con IMC en nifios de 1 afio. Sin embargo, un
informe comparable realizado en los Estados Unidos expreso que no habia una conexion notable entre el
consumo de ENC antes del nacimiento y el IMC del bebé.

Las pruebas desarrolladas a partir de estudios en animales advierten de la utilizacion de ENC producen
ciertos impactos que debilitan la digestion en

nifios. Aunque cada ENC es distinto y puede causar impactos metabdlicos distintivos, los cientificos
advierten que deben informar la utilizacion adecuada de los ENC, particularmente en individuos con
ciertas condiciones como, por ejemplo, pacientes con diabetes mellitus, nifios y mujeres embarazadas.

Todos los estudios clinicos e investigaciones que analizan la exposicion a los ENC durante el embarazo
y sus impactos en la salud a largo plazo en las madres

y los bebés son necesarios para informar las pautas dietéticas a las asociaciones de salud y a los
profesionales de la salud
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4.1.3. Discusion de resultados

En relacion al objetivo general, se observé en los 15 articulos evaluados los efectos
adversos primarios de los edulcorantes no caléricos en mujeres embarazadas.

Duran et al. (38) establece que existe evidencia cientifica, aunque limitada en
humanos, y de acuerdo con la Biblioteca de Nutricién y Dietética de Revisiones de
Evidencia, de que los edulcorantes artificiales sin calorias (NCS, por sus siglas en
inglés) se pueden usar sin peligro para la poblacion en general, incluidas las mujeres
embarazadas y los bebés. La mayoria de los estudios no han encontrado dafio por
consumir ENC, incluso cuando se consumen grandes cantidades. Pero hay que
considerar grupos especiales, como las mujeres embarazadas, que necesitan limitar
su consumo, incluso con la aprobacion de la FDA, para usarlos con moderacion.
Sylvetsky et al. (26) recomiendan minimizar el consumo de azlicares afiadidos para
evitar un aumento de peso excesivo entre las mujeres embarazadas considerando que
segiin su estudio las tendencias temporales en el consumo de ENC por fuente
(alimentos, bebidas o paquetes) entre mujeres embarazadas en los Estados Unidos de
1999 a 2014 y comparar los patrones de consumo de ENC recientes en subgrupos
sociodemograficos y categorias de productos y como resultado se indica que la
prevalencia del consumo de ENC entre las mujeres embarazadas aumentd en
aproximadamente un 50%, pasando del 16,2% en 1999-2004 al 24,0% en 2007-2014,
P = 0,04, con la mayor prevalencia observada en 2005-2006 (38,4%). Esta tendencia
fue impulsada principalmente por aumentos en el uso de bebidas con ENC (9,9% en
1999-2004 en comparacion con 18,3% en 2007-2014, P = 0,02). La prevalencia del

consumo de ENC fue mas alta entre las mujeres blancas no hispanas y aument6 con
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la educacion y los ingresos. Este estudio demuestra que la prevalencia del consumo
de ENC ha aumentado entre las mujeres embarazadas estadounidenses durante las
ultimas 2 décadas, lo que es consistente con lo reportado por Piernas et al (61) en
mujeres no embarazadas de edad similar y en la poblacion general de EE. UU. aunque
de menor magnitud. Por otro lado, Fuentealba et al. (51) realiz6 un estudio transversal
entre mujeres embarazadas en dos ciudades principales de Chile, en el que se
entrevistd a 601 embarazadas y como resultado se encontr6 una alta prevalencia de
consumo; sin embargo, a pesar del consumo masivo, ninguna supero6 la ingesta diaria
admisible (IDA), a pesar de ello en Chile, el Ministerio de Salud sugiere un consumo
moderado durante el embarazo de aspartamo, sucralosa, acesulfame de potasio.
También se sugieren alternativas a la sacarina, ya que se elimina mas lentamente del
feto. Estas indicaciones estan acorde a lo reportado por la revision realizada por
Cavagnari (52) en la que los ENC indicados durante el embarazo; pero
adicionalmente a la sacarina también se deberia evitar el consumo de ciclamato esto
segin lo recomendado por el Comité de Nutricion de la Asociacion Canadiense de
Diabetes. Adicionalmente, Palatnik et al. (31) en una publicacion indican que es
necesario realizar esfuerzos por reducir el consumo de azicar, ENC para prevenir la
diabetes mellitus y enfermedades cardiovasculares considerando que se han
convertido en

cada vez mas popular y con ello también se ha incrementado el uso de estos productos
durante el embarazo, con aproximadamente el 30% de las mujeres embarazadas que
informan el consumo intencional de ENC. En estudios clinicos con participantes no

embarazadas y modelos animales, se demostréo que los ENC alteran la secrecion
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hormonal intestinal, la absorcioén de glucosa, el apetito, la funcién renal, la secrecion
de insulina in vitro, la adipogénesis y la disbiosis del microbioma de las bacterias
intestinales. En modelos de animales en periodo de prefiez, el consumo de ENC se ha
asociado con una preferencia alterada del sabor dulce mas adelante en la vida y
desregulaciones metabdlicas en la descendencia (por ejemplo, masa corporal elevada
indice, aumento del riesgo de obesidad, disbiosis del microbioma y pruebas de
funcion hepatica anormales).

Englund et al. (53) realizaron un estudio prospectivo de cohorte madre e hijo y
estudiaron si la ingesta de bebidas endulzadas con ENC y edulcorantes naturales (EN)
esta relacionada al parto prematuro, los resultados muestran que un elevado consumo
de bebida con ENC se asocia ligeramente con el parto prematuro; el OR ajustado para
los que bebian 0,1 racion/dia fue de 1,11 (IC del 95 %: 1.00, 1.24). En otro estudio
de Petherick et al. (57) reporta el OR ajustado para los que bebian mas de 4 raciones
diarias de ENC fue 1.81 IC del 95 %: 1.03, 3.17) pero sin significancia estadistica,
estos resultados difieren a lo manifestado por Halldorsson et al. (62) en el que
reportan que si existe relacion entre la ingesta de ENC y parto prematuro.

Azad et al. (54) mostr6 en un estudio de cohorte que el consumo materno de bebidas
endulzadas artificialmente durante el embarazo se asocid con el indice de masa
corporal infantil, los datos fueron obtenidos del estudio Canadian Healthy Infant
Longitudinal Development (CHILD) del 2009 al 2012; Los resultados indicaron que
el peso del bebé al nacer no se vio afectado, lo que sugiere que el consumo materno
de ENC afecta el aumento de peso posnatal més que el crecimiento fetal. EI consumo

se asocio con un aumento de 0,2 unidades en puntuacién Z — Score del IMC del bebé
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y un riesgo 2 veces mayor de peso al primer afo. Estas asociaciones eran
independientes del IMC materno. Este seria el primer estudio en humanos que evalua
esta relacion. Evidencia creciente muestra una predisposicion a la enfermedad
metabolica puede estar programa en la vida temprana temprano en la vida. Esto ha
sido demostrado en estudios con humanos y animales, en las que la descendencia de
madres con alta ingesta calérica corre un mayor riesgo de desarrollar condiciones
metabolicas de riesgo. Este hallazgo concuerda con Laforest-Lapointe et al. (53) que
en un modelo lineal multivariable indicaron que el consumo diario de ENC materno
es asociado con un IMC infantil mas alto (estimacion 8 = 0,42, IC del 95%: 0,03:
0,80, p=0,037).

Laforest-Lapointe et al. (53), estudiaron las consecuencias del consumo de
edulcorantes artificiales por la madre durante el embarazo en la microbiota intestinal
fetal, para ello se aprovecho las observaciones del estudio de cohorte CHILD desde
2008 al 2012, en el que 3621 familias fueron reclutadas, incluidos los embarazos
unicos (> 35 semanas de edad gestacional sin anormalidades), La asociacion entre el
consumo materno de bebidas endulzadas artificialmente durante el embarazo y la
microbiota intestinal infantil se evalu6é en un subgrupo de 100 nifios (50 nifios con
consumo diario de ENC materna durante el embarazo y 50 controles no expuestos).
El consumo materno de ENC fue un predictor significativo en la composicion
bacteriana intestinal en infantes solamente en el modelo multivariable (R? = 0.7%).
Por otro lado, modo de nacimiento (vaginal vs. cesarea), uso de antibioticos en el
parto y lactancia materna hasta los tres meses tuvieron también una influencia

significativa en la composicién de la comunidad (respectivamente R? = 0.8%, 1.7%,
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and 1.9%), pero en menor medida que la edad infantil (R* = 7.3%) and etnia de la
madre (R? =2.5%). Finalmente, usando un modelo lineal multivariable en el conjunto
de datos completo, probaron la asociacion de consumo materno de ENC. En esta
cohorte, mostrd que el IMC se asocid con la composicion del microbioma a los 12
meses. Estos resultados que muestran una menor abundancia relativa de Bacteroides
y Faecalibacterium y mayor abundancia relativa de Escherichia, Klebsiella,
Bifidobacterium, Haemophilus, Clostridium y Veillonella; estan inversamente
asociados con IMC. En otro estudio Esquivel et al. (56) reporta un estudio cuyo
objetivo fue evaluar la influencian de ENC en la microbiota de la leche materna
humana indicando que se hall6 una menor abundancia en la poblacion de
Lactobacillaceae en el calostro y a la vez una menor edad gestacional.

Otro punto a considerar es con respecto a la ganancia de peso corporal en gestantes
diabéticas, siendo perjudicial y riesgoso en la salud del feto y que puede prevenirse
con intervenciones higiénico dietéticas, pero estas deben realizarse con ciertas
recomendaciones y esto va en concordancia a los hallazgos de Conway et al. (58)
indicando que la intervencidn en gestantes diabéticas en su dieta puede producir un
efecto positivo pero a lo largo del tiempo puede aumentar el consumo de ENC siendo
también este nuevo comportamiento de riesgo.

Finalmente, Goran et al. (59) concluye que el consumo de ENC antes y durante la
gestacion puede tener un impacto negativo en los resultados del embarazo y en la
salud futura de la progenie, corroborando lo descrito por Malhotra et al. (60) con
respecto a los impactos negativos en la salud de la gestante y del infante, ademas

recomienda que deben realizarse mas estudios cuyos resultados deben ser reportados
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a los agencias de vigilancia en salud para que elaboren guias y a su vez estos deben

ser socializados a los profesionales de la salud.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. CONCLUSIONES

e [ os estudios seleccionados en esta revision mostraron una relacion entre el consumo
de edulcorantes sin calorias en mujeres embarazadas y sus bebés., como el aumento
de IMC tanto de las madres como en los nifios, parto prematuro, posible alteracion de
la flora intestinal, sindrome metabdlico y su relacion con la diabetes tipo 2, mas no
una relacion directa con enfermedad cardiovascular.

e Laevidencia considerada en la presente tesis es de moderada a baja segtin los criterios
GRADE, ademas hay mucha controversia respecto a la seguridad y las cantidades en
el consumo de edulcorantes no caldricos en mujeres gestantes, porque actualmente
existen alimentos que contienen edulcorantes no caloricos; sin pleno conocimiento

del consumidor.

5.2. RECOMENDACIONES

e El embarazo es un periodo en el que no se aconseja realizar dietas hipocaloricas.

e Durante el embarazo, se debe evitar consumir ciclamato, sacarina.

e El resto de las ENC aprobadas se consideran seguras para usar durante el embarazo,
siempre que se consuman con moderacion y estén dentro de su IDA.

e Esnecesario que las autoridades regulatorias en Salud establezcan pautas dietéticas

e Se deben realizar futuras investigaciones para explorar si los edulcorantes artificiales

pueden contribuir con los efectos fisiologicos en el microbioma intestinal infantil.
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ANEXOS

Anexo 1: Matriz de consistencia

Titulo de la investigacion: EFECTOS ADVERSOS DE EDULCORANTES NO CALORICOS EN MUJERES EMBARAZADAS, 2021

o Ao, | OBJETIVOS JUSTIFICACION VARIABLES | DISENO METODOLOGICO
Tedrica Variable 1: | Tipo de investigacion: Descriptivo.
La presente investigacion se justifica teéricamente por cuanto se espera | Efectos adversos
esclare‘cer los efectos adversos que pueda generar el consumo de ENC €0 | Dimensiones: Método y disefio de la
las mujeres embarqzadas. Con ese fin, revisamos una bas§ .d'e evidencia Trastornos investigacion: deductivo y no
emergente de estudios en humanos que muestra que la exposicion temprana i1 .
a las ENC puede tener efectos adversos en la salud y el desarrollo metabolicos, experimental
cardiovascular. Ademas, dada la falta de evidencia de paises de bajos y Enfe.rmedades
Objetivo General: | medianos ingresos, la limitacién de estudios observacionales y la falta de | cardiovasculares, | Nivel de investigacion:
Examinar la evidencia | estudios mecanicistas, cualquier conclusién que pueda surgir de este estudio | Microbiota Correlacional
.Cudl es la evidencia disponible sobre los est?ré‘relacionada académicamente. intestinal.
disponible sobre los efectos adversos de los | Practica o _ ) )
efectos adversos de edurlcvorantes _no Los ENC estan disefiados como sustitutos del azicar para combatir la Poblacién: Articulos de internet
caloricos en mujeres | obesidad y sus resultados posteriores, incluido el sindrome metabélico, la

los edulcorantes no
caloricos en mujeres
embarazadas?

embarazadas.

diabetes y las enfermedades cardiovasculares. Sin embargo, se han
planteado varias preocupaciones sobre la seguridad de estos productos. De
hecho, los efectos adversos para la salud asociados con NCS todavia estan
abiertos a discusion entre los investigadores. Por lo tanto, se espera que los
resultados obtenidos de este estudio sirvan de base para promover mas
investigacion y asi abordar esta brecha de conocimiento global sobre la
variable de estudio. Ademas, teniendo en cuenta los efectos perjudiciales
establecidos de los azucares en la dieta y la incertidumbre actual con
respecto a los ENC, es clave ahondar y disponer de mayor evidencia para
establecer recomendaciones mas apropiadas para las mujeres embarazadas
en este momento, y disponer de mayor evidencia.

Metodolégica

En esta revision, esperamos identificar los efectos nocivos de ENC y
proporcionar una matriz de informacion para futuras investigaciones; para
llenar los vacios de evidencia con respecto a los efectos en la salud del uso
de ENC y para evaluar adecuadamente los efectos en la salud asociados con
el consumo regular de ENC.

Variable 2:
Edulcorantes no
caloricos
Dimensiones:
Efectos
glucémicos,
Densidad
calorica,
Acaloricos

relacionados a los efectos adversos de
los edulcorantes en mujeres gestantes
y que cumplieron con los criterios de
inclusion desde enero 2015 hasta
marzo del 2021.

Muestra: Se incluyeron de acuerdo
con los criterios de exclusién e
inclusion los 10 articulos
seleccionados que responden al
presente objetivo de la investigacion.




Anexo 3: Ficha técnica del Instrumento

Nombre: INSTRUMENTO DE EVALUACION DE EFECTOS ADVERSOS DE EDULCORANTES NO

CALORICOS EN MUJERES EMBARAZADAS, 2021
Autores: Escobar Escobar, Miriam, y Limaymanta Yupanqui, Dennis
Afiliacién: Universidad Norbert Wiener Facultad de Farmacia y Bioquimica.

Ambito de aplicacion: articulos de internet relacionados a los efectos adversos de los edulcorantes en mujeres
gestantes y que cumplieron con los criterios de inclusion desde enero 2015 hasta marzo del 2021, los cuales
incluyen a articulos originales, revisiones sistematicas, tesis publicadas, articulos en revision. Los criterios de
elegibilidad estaran conforme a la siguiente estructura: Poblacion, Intervencion, Comparacion y Out come

(Pregunta PICO)

Significacion: Sintetizar la evidencia disponible sobre los efectos adversos de los edulcorantes no caloricos en

mujeres embarazadas.
Administracion: Individual en cada articulo seleccionado para la revision.
Duracién: No aplica

Evaluadores: Bachilleres de la Facultad de Farmacia y Bioquimica responsables de la ejecucion del trabajo de

tesis.

Finalidades: Disponer de mayor evidencia para establecer recomendaciones mas apropiadas para las mujeres

embarazadas en este momento.

Material: Cuadernillo de anotacion.




I.  Registro de articulos

MATRIZ DE REGISTRO DE ARTICULOS

NO

Base de datos

autor/autores

Titulo de articulo de investigacion

1 |PUBMED Samuel Duran Agiiero, Carolina Salazar, (Se pueden recomendar en el embarazo los edulcorantes no
Jonathan Espinoza, Fabiola Fuentealba nutritivos? ;Podemos recomendar productos no nutritivos?
edulcorantes durante el embarazo?

2 |PUBMED Englund-Ogge, L., Brantsaeter, A. L., Association between intake of artificially sweetened and sugar-

Haugen, M., Sengpiel, V., Khatibi, A., Myhre, sweetened beverages and preterm delivery: a large prospective

R., ... & Jacobsson, B. cohort study. The American journal of clinical nutrition
3 |PUBMED Meghan B. Azad, PhD; Atul K. Sharma, MSc, | Asociacion entre el consumo de bebidas endulzadas artificialmente
MD; Russell J. de Souza, RD, ScD; durante el embarazo y el indice de masa corporal infantil
VernonW. Dolinsky, PhD; Allan B. Becker,
MD; Piushkumar J., Mandhane, MD; Stuart
E. Turvey, MBBS, DPhil; Padmaja Subbarao,
MD; Diana L. Lefebvre, PhD; MalcolmR.
Sears, MB;

4 |PUBMED Allison C Sylvetsky,1 Janet Figueroa,2 Tendencias en el consumo de edulcorantes bajos en calorias

Kristina I Rother y Jean A, Welsh2 3 Michael entre mujeres embarazadas en los Estados Unidos

I Goran,4 (26)

5 |PUBMED Fabiola Fuentealba Arévalo, Jonathan Consumo de edulcorantes no caloricos entre gestantes chilenas: un

Espinoza Espinoza, Carolina Salazar Ibacache estudio transversal

y Samuel Duran Agiiero (28)

6 |PUBMED Brian M Cavagnari (24) Edulcorantes no caldricos en embarazo y lactancia
7 |PUBMED Isabelle Laforest-Lapointe, Theo J. Moraes, j, | El consumo materno de bebidas endulzadas artificialmente durante

Malcolm R. Searsk, Padmaja Subbarao
y Marie-Claire Arrietaa, Allan B. Becker d, f,
Piushkumar J. Mandhane, j, Laura K. Sycuro,
Stuart E. Turvey,

el embarazo se asocia con la microbiota intestinal del lactante y las
modificaciones metabdlicas y aumenta indice de masa corporal
infantil




8 PUBMED Anna Palatnik, MD; Andrea Moosreiner, Consumo de edulcorantes no nutritivos
MPH, RD, CD; Stephanie Olivier-Van durante el embarazo
Stichelen. (22)
9 PUBMED Yeyi Zhu,1,2 Sjurdur F Olsen,3 Pauline Consumo materno de bebidas endulzadas artificialmente
Mendola, durante el embarazo y crecimiento de la descendencia
Thorhallur I Halldorsson,3,4,5 Shristi Rawal, hasta los 7 afios de edad: un estudio de cohorte
Stefanie N Hinkle, Edwina H Yeung, Jorge E prospectivo
Chavarro,6 Louise G Grunnet,7 Charlotta
Granstrom, Anne A Bjerregaard,3 Frank B
Hu6 y Cuilin Zhangl *
10 EBSCO Stefanie N Hinkle,1 Shristi Rawal,3 Anne Un estudio prospectivo de la ingesta de bebidas endulzadas
Ahrendt Bjerregaard,4 Thor I Halldorsson,4,5 artificialmente y la salud cardiometabodlica entre mujeres de alto
Mengying Li,1 Sylvia H Ley,6 Jing Wu,7 Yeyi riesgo.
Zhu,8,9 Liwei Chen,10 Aiyi Liu,2 Louise
Groth Grunnet,11,12 Mohammad L Rahman, 1
Freja Bach Kampmann,11,12,13 James L
Mills,1 Sjurdur F Olsen,4 and Cuilin Zhangl
11 SCOPUS Esquivel-Velaz M, Bueno-Hernandez N, Non-nutritive sweeteners consumption during pregnancy associates
Cacho-Zayas AP, Rosa-Ruiz L de la, Aguayo- | with reduced Lactobacillaceae in colostrum and lower gestational
Guerrero JA, de-Leon-Barrera KL, age at birth: A pilot study [Internet]. In Review
12 SCOPUS Petherick ES, Goran MI, Wright J Relationship between artificially sweetened and sugar-sweetened
cola beverage consumption during pregnancy and preterm delivery
in a multi-ethnic cohort: analysis of the Born in Bradford cohort
study
13 SCOPUS Conway MC, Cawley S, Geraghty AA, Walsh | The consumption of low-calorie sweetener containing foods during
NM, O’Brien EC, McAuliffe FM. pregnancy: results from the ROLO study
14 SCOPUS Goran M1, Plows JF, Ventura EE. Effects of consuming sugars and alternative sweeteners during
pregnancy on maternal and child health: evidence for a secondhand
sugar effect
15 SCOPUS Malhotra J, Sahoo G, Garg R, Kapoor A. Consumption of Nonnutritive Sweeteners during Pregnancy. Journal

of South Asian Federation of Obstetrics and Gynaecology.




II.

Caracteristicas de los estudios

Caracteristicas de los estudios

Ao de Revista de
Tipo de documento f % . f % publicacidn del f %
publicacion .
articulo
Articulo de revistas 15 100 ANTES 2016 3 20 Google Acad. 0
libro 0 0 2017 2 13.3 Medline 0 0
capitulo de libro 0 0 2018 2 13.3 PubMed 9 |60
actas de congreso 0 0 2019 3 20 Scielo 0 0
otros 0 0 2020 3 20 Scopus 5 33
Inv. de organismos 0 0 2022 2 13.4 Ebsco 1 3
100
TOTAL 15 | % TOTAL 15 100% TOTAL 15 100

f= Frecuencia
%=Porcentaje




III.  Clasificaciéon de los documentos incluidos por pais.

RS COL Frecuencia orcentaje (AL € Frecuencia orcentaje G ILrRen Frecuencia [EIEEIS
hispana p J habla inglesa p J por idioma (%)
Pert 0 0 Irlanda 1 6 paises de habla 3 20
Argentina 0 0 EEUU 11 73.4 Hispana
Chile 2 67% Inglaterra 1 6 paises de habla 12 20
Colombia 0 0 Canada 2 14.6 inglesa
Uruguay 0 0
— TOTAL 15 100
Espana 1 33%
100% 15 100%




Anexo 5: Validez del instrumento

CERTIFICADO DE VALIDEZ DE CONTENIDO DE LOS INSTRUMENTOS
TITULO DE LA INVESTIGACION: EFECTOS ADVERSOS DE
EDULCORANTES NO CALORICOS EN MUJERES EMBARAZADAS,

2021”
N° | DIMENSIONES / items Pertinencial | Relevancia2 | Claridad3 | Sugerencias
VARIABLE 1: EDULCORANTES
NO CALORICOS
DIMENSION 1: Efectos glucémicos [Si |No |Si No |Si |No
1 [ Glicemia X X X
2 (<100 mg/dL
3|>100 mg/dL X

DIMENSION 2: Densidad calérica Si No Si No |[Si No

4 [ Kcal x Porcion
5| Baja X
6 | Media
7| Alta X X X
DIMENSION 3: Acaléricos Si No Si No [Si No
8 | Naturaleza X X X
9 [ Edulcorante Natural
10 | Edulcorante Artificial X
VARIABLE 2: EFECTOS
ADVERSQS
ziltilsziscl‘)(:N 1: Trastornos Si No Si No |si No

11 | Dislipidemia:

12 | Triglicéridos alto

X

X
13 | Colesterol alto X
14 | HDL disminuido X

DIMENSION 2: Enfermedades

cardiovasculares
15 | Presion Arterial X X X
16 | Alta X
17 | Normal X X X
DIMENSION 3: Microbiota Intestinal | Si No Si No |[Si No
18 | Presencia X X X

19 | Ausencia




Observaciones (precisar si hay suficiencia): PRESENTA SUFIENCIA

Opinioén de aplicabilidad: Aplicable [X] Aplicable después de corregir [ ] No aplicable [ ]
Apellidos y nombres del juez validador. Dr/ Mg: LEON APAC GABRIEL ENRIQUE.

DNI: 07492254

Especialidad del validador: METODOLOGIA, ESTADISTICA.

! Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.
’Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del
constructo.

3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la
dimension

19 de Mayo del 2021.

Firma del Experto Informa



EDULCORANTES NO CALORICOS EN MUJERES EMBARAZADAS,

CERTIFICADO DE VALIDEZ DE CONTENIDO DE LOS INSTRUMENTOS
TITULO DE LA INVESTIGACION: EFECTOS ADVERSOS DE

20217

NO

DIMENSIONES / items

Pertinencial

Relevancia2

Claridad3

Sugerencias

VARIABLE 1: EDULCORANTES NO
CALORICOS

DIMENSION 1: Efectos glucémicos

Si No

Si No

Si No

Glicemia

<100 mg/dL

> 100 mg/dL

DIMENSION 2: Densidad calérica

Si No

Si No

Si No

Kecal x Porcion

Baja

Media

N | SN |0 A

Alta

DIMENSION 3: Acaléricos

Si No

Naturaleza

Edulcorante Natural

10

Edulcorante Artificial

VARIABLE 2: EFECTOS ADVERSOS

DIMENSION 1: Trastornos metabélicos

Si No

11

Dislipidemia:

12

Triglicéridos alto

13

Colesterol alto

14

HDL disminuido

DIMENSION 2: Enfermedades
cardiovasculares

Si No

15

Presion Arterial

16

Alta

17

Normal

DIMENSION 3: Microbiota Intestinal

Si No

Si No

Si No

18

Presencia

19

Ausencia




Observaciones (precisar si hay suficiencia): HAY SUFICIENCIA

Opinion de aplicabilidad: Aplicable [X] Aplicable después de corregir [ ]No aplicable [ ]
Apellidos y nombres del juez validador. Dr. / Mg: ESTEVES PAIRAZAMAN AMBROCIO
TEODORO.

DNI: 17846910

Especialidad del validador: Dr. BIOLOGO CELULAR Y MOLECULAR

"Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.
’Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del
constructo

3Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la

dimension

11 de MAYO del 2021

gj‘ < S5

Firma del Experto Informante



CERTIFICADO DE VALIDEZ DE CONTENIDO DE LOS INSTRUMENTOS
TITULO DE LA INVESTIGACION: EFECTOS ADVERSOS DE
EDULCORANTES NO CALORICOS EN MUJERES EMBARAZADAS,

20217

NO

DIMENSIONES / items

Pertinencial

Relevancia2

Claridad3

Sugerencias

VARIABLE 1: EDULCORANTES NO
CALORICOS

DIMENSION 1: Efectos glucémicos

Si

Si

Si

Glicemia

<100 mg/dL

w

> 100 mg/dL

DIMENSION 2: Densidad calérica

Kcal x Porcion

Baja

Media

N | S| | B

Alta

DIMENSION 3: Acaléricos

No

No

No

Naturaleza

Edulcorante Natural

10

Edulcorante Artificial

VARIABLE 2: EFECTOS ADVERSOS

DIMENSION 1: Trastornos metabélicos

No

No

No

11

Dislipidemia:

12

Triglicéridos alto

13

Colesterol alto

14

HDL disminuido

DIMENSION 2: Enfermedades
cardiovasculares

No

No

No

15

Presion Arterial

16

Alta

17

Normal

DIMENSION 3: Microbiota Intestinal

18

Presencia

19

Ausencia




Observaciones (precisar si hay suficiencia): Existe suficiencia en la aplicacion del instrumento

Opinion de aplicabilidad: Aplicable [ X | Aplicable después de corregir [ | No aplicable
[l
Apellidos y nombres del juez validador. Dr. Federico Martin Malpartida Quispe DNI:

09957334
Especialidad del validador: Doctor en Salud. Salud Publica

1 . . , L
Pertinencia: El item corresponde al concepto tedrico formulado.

Relevancia: El item es apropiado para representar al componente o dimension especifica del
constructo

Claridad: Se entiende sin dificultad alguna el enunciado del item, es conciso, exacto y directo

Nota: Suficiencia, se dice suficiencia cuando los items planteados son suficientes para medir la
dimension

11 de Mayo del 2021

Firma del experto informante



Anexo 6: Confiabilidad del instrumento

Resumen de los resultados:

[Edulcorantes no Caléricos | comparado con [Efectos secundarios] en [Mujeres embarazadas)

Paciente o poblacion: [Mueres embarazadas)
Configuracion: Efectos adversos de edulcorantes no caldrices en mujeres embarazadas
Intervencion: [E dulcorantes no Caloricos |

Comparacion [Efectos secundarics)

Efectos dooldo(o:;mlehdu‘(%%

Efecto relatvo

Correntarios

Riesqo con Riesqo con
[Efectos [Edulcorantes no
secundarios] Caloricos |

L’;’;s;:l:z: 0 por 1000 ' '('g ;100)00 no estimable ( estudics)
CE?;:E?;E:‘:S 0 por 1000 0 :82100)00 no estimable ( estudics)
Microbiota Intestinal 0 por 1000 . '('g:'o?o no estimable (estudics)
Efecto gusemico 0 por 1000 0 '('g'a'o?o no estimable ( estudics)
Densidad calorica 0 por 1000 L '(’g'a'o")"" noestimabe  (estudios)
Acaloricos 0 por 1000 0 '(,32100)00 no estimable ( estudics)

Elriesgo en el grupo de intervencion (y su intervalo de confianza del %%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparaciin y en el efecto relativo de la intervencion
(y su intervalo de corfiarza del 96%).

Cl Intervalo de confianza

Grados de evidencia del GRADE Working Group

Alta certeza: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se acerca al de la estimacion del efedo

Certeza moderada: Tenemas una confiarga moderada en la estimaciin del efecto: es probable que el efecto real esté cerca de la estimacidn del efecto, pero exstela
posbiidad de que sea sustanciamente diferente

Certeza baja: Nuestra confianza en la estimacion del efecto es limtada: el efecto real puede ser sustancialmente dferente de la estimacidn del efecto.

Certeza muy baja: Tenemos muy poca confianza en la estimacion del efecto: Es probable que el efedto real seasustancialmente dierente de la estimacion del efedo




Anexo 7: Aprobacion del Comité de Etica

RESOLUCION N* 127-2022-DFFB/UPNW

Lima, 12 de febrero de 2022
VISTO:

El Acta N* 095 donde la Unidad Revisora de Asuntos Eticos de la
FFYB aprueba la no necesidad de ser evaluado el proyecto por el Comité
de Etica de la Universidad que presenta elfla tesista LIMAYMANTA
YUPANQUI, DENNISy ESCOBAR ESCOBAR, MIRIAM egresado (a) de la
especialidad de egresado (a) de la Facultad de Farmacia v Bioquimica.

CONSIDERANDO:
Que ez necesario proseguir con la ejecucion del proyecto de tesis,
presentado a la facultad de farmacia v bioguimica.

En uszo de sus atribuciones, el decano de la facultad de farmacia v
bioquimica;
RESUELVE:

ARTICULO UNICO: Aprobar el proyecto de tesis titulado
“EFECTOS ADVERSOS DE EDULCORANTES NO CALORICOS EN
MUJERES EMBARAZADAS, 2021" presentado por elfla tesista

LIMAYMANTA YUPANQUI, DENNIS v ESCOBAR ESCOBAR, MIRIAM
autorizindose su ejecucion.

Registrese, comuniquese y archivese.

Die=ma () & | Facubad dz Famioacia y Bioqarizn




Anexo 8: Formato de consentimiento informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO EN UN ESTUDIO DE INVESTIGACION DEL
CIE-VRI

Instituciones: Universidad Privada Norbert Wiener

Investigadores: Escobar Escobar Miriam, Limaymanta Yupanqui Dennis

Titulo: “EFECTOS ADVERSOS DE EDULCORANTES NO CALORICOS EN MUJERES
EMBARAZADAS, 2021~

Propésito del Estudio: Realizar una Revision Sistemdtica que tiene como titulo: “EFECTOS
ADVERSOS DE EDULCORANTES NO CALORICOS EN MUJERES EMBARAZADAS,
2021”. Este es un estudio desarrollado por investigadores de la Universidad Privada Norbert
Wiener, que tiene el proposito de Realizar una revision de la evidencia disponible sobre los
efectos adversos de los edulcorantes no caldricos en mujeres embarazadas. Su ejecucion ayudara
a desarrollar el trabajo de investigacion.

Procedimientos:

Si Usted decide participar en este estudio consideramos lo siguiente:

Encuesta: No aplica

Riesgos: No aplica.

Beneficios: El tinico beneficio sera la informacion que ayudard a la investigacion.
Costos e incentivos: No aplica.

Confidencialidad: Los resultados de este estudio son publicados.

Derechos del paciente: No aplica.

CONSENTIMIENTO: No aplica.

Atentamente:

VOGRS

Nombre: Escobar Escobar, Miriam Limaymanta Yupanqui, Dennis

DNI: 10630901 DNI: 45274676



Anexo 9: Informe del asesor de turnitin

UNW MIRIAM-DENNIS TESIS FINAL

INFORME DE ORIGIMALIDAD

10, 10, 24

INDICE DE SIMILITULD FUENTES DE INTERMET  PUBLICACIOMES

1o

TRABAJOS DEL
ESTUDIANTE

FUENTES PRIMARIAS

.

www.scielo.cl

Fuente de Internet

2]

repositorio.uwiener.edu.pe

Fuente de Internet

H

scielo.isciii.es

Fuente de Internet

fecolsog.org -

Fuente de Internet 0h
WWW.SCiElD.DI‘gJﬂK ”

s %
uente de Internet
academianutricionydietetica.org q

6 . %
uente de Internet

Eocplayer,es / "
uente de Internet

Excluir citas Activo Excluir coincidencias

Excluir bibliografia Activo

< 1%




