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|. Resumen.

TITULO: “ASOCIACION ENTRE LA INGESTION DE FOLATOS, VITAMINA C Y
LA NEOPLASIA INTRAEPITELIAL CERVICAL”

ANTECEDENTES: El cancer cérvico uterino es una alteracion celular originada en
el epitelio del cuello uterino debido a la persistencia de serotipos oncogénicos del
Virus del Papiloma Humano (VPH), estos se manifiestan inicialmente a partir de
lesiones capaces de progresar a carcinoma in situ o carcinoma invasor. Estas son
conocidas como Neoplasia Intraepitelial Cervical (NIC). EI cancer cérvico uterino,
es la tercer neoplasia mas frecuente entre las mujeres segun la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) a nivel mundial.

Existen distintos factores que incrementan el riesgo de desarrollar cancer cérvico
uterino entre los cuales se encuentran factores nutricionales. Una dieta baja en
antioxidantes, acido folico y vitamina C podria relacionarse a la persistencia de la
infeccién por el VPH y la evolucion de las lesiones precancerosas y cancer cérvico
uterino. Las neoplasias intraepiteliales cervicales son un estado de transicién hacia
el cancer cérvico uterino y un déficit de micronutrientes puede acelerar este
proceso. Por ello, determinar la existencia de este déficit y conocer qué factores se
asocian permitiria una posible prevencion en esta poblacion de riesgo. El estado
nutricional puede influir en la progresion de la infeccién por VPH y por ende elevar
el riesgo a desarrollar una neoplasia intraepitelial cervical.

OBJETIVO: Identificar la asociacion entre la ingestion de folatos, vitamina C y la
neoplasia intraepitelial cervical en pacientes de 20 a 50 afios del servicio de
displasias del HGO 221 IMSS.

MATERIAL Y METODOS: Se realiz6 andlisis secundario de base de datos,
estudio observacional, transversal analitico, a partir de la base de datos del
proyecto de maestria “Relacién entre el consumo de triptéfano en la dieta con el
grado de lesion intraepitelial escamosa cervical” con numero de registro R-2016-
1503-35 en mujeres diagnosticadas sin lesion intraepitelial escamosa cervical, con
lesion intraepitelial escamosa cervical de bajo y alto grado atendidas en el servicio
de displasias, en un lapso de 6 meses en la clinica 221 del IMSS. Donde se aplico
y analiz6 un cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos (SNUT). Se
consider6 para este proyecto, la ingestion de folatos, vitamina C en la dieta, IMC y
edad.

RECURSOS E INFRAESTRUCTURA: Investigador principal, investigadores
asociados, instalaciones del Hospital de Ginecoobstetricia 221 de Toluca, Estado
de México, computadoras, papeleria y recursos economicos fueron aportados por
los investigadores.

EXPERIENCIA DEL GRUPO Y TIEMPO A DESARROLLARSE. Investigadores
con conocimientos en ginecologia y obstetricia, medicina familiar, experiencia en
investigacion, nutricion y disefio de proyectos de investigacion.

PALABRAS CLAVE: folatos, vitamina C, neoplasia intraepitelial cervical.



[l. Marco Tedrico.

Definicion
La neoplasia intraepitelial cervical (NIC) es la lesion preinvasora mas comun del
cuello uterino. Produce cambios en la zona de transformacion del cérvix los cuales
pueden ser leves (NIC1), moderados (NIC2) o severos (NIC3) de acuerdo a la
profundidad de los mismos. La persistencia de serotipos oncogénicos del virus del
papiloma humano (VPH) en el epitelio del cuello uterino origina lesiones capaces
de progresar a cancer cérvico uterino como carcinoma in situ o carcinoma invasor.
El cancer cérvico uterino puede detectarse de manera temprana mediante la
realizacion de la citologia cervical la cual es la prueba de eleccion a nivel mundial.
1. 2)

Epidemiologia
El cancer cérvico uterino es una de las principales causas de mortalidad a nivel

mundial, es la tercer neoplasia mas frecuente entre las mujeres; segun la OMS, en
el 2016 produjo la muerte a 9, 653,786 mujeres la mayoria en edad
reproductiva.(3) En México los tumores malignos ocuparon en el 2018 la tercera
causa de muerte en mujeres siendo el cancer cérvico uterino la segunda causa

mas comun.(4)

La principal causa del cancer cérvico uterino es la infeccion por el virus del
papiloma humano (VPH).(2) Este es un virus de DNA de doble cadena,
actualmente se han descrito 120 tipos distintos de este virus de los cuales la
tercera parte infectan el tracto genital femenino y tiene predileccion por células
epiteliales. (5)

Debido a la posibilidad que presentan para generar lesiones cancerigenas, se ha
considerado a los serotipos 16, 18, 26, 31, 33, 35, 39, 45,51,52,53, 56, 58, 59, 66,

68, 73 y 82 como tipos de alto riesgo, asi como a los serotipos 6,11, 40, 42, 43, 44,
54, 61, 70, 72 y 81 han sido clasificados como de bajo grado. (6, 7) Los
serotipos16 y 18 de VPH son los mas comunmente aislados en el cancer de cuello
uterino, el serotipo 16 se encuentra en aproximadamente el 50 por ciento de las

pacientes.(7)



El tipo de VPH determina las manifestaciones clinicas de la infeccion y el potencial

oncogeénico (bajo o alto) del virus. Los serotipos de bajo riesgo, como los VPH 6 y

11, no se integran en el genoma del huésped y solo causan lesiones de bajo grado
(NIC 1) y verrugas genitales condilomatosas benignas. En general, los VPH 6y 11
representan el 10 por ciento de las lesiones de bajo grado y el 90 por ciento de las

verrugas genitales condilomatosas.(8)

Los serotipos de VPH de alto riesgo, como 16, 18, 31, 33, 45, 52 y 58, estan
fuertemente asociados con lesiones de alto grado (NIC 2,3) y progresion a cancer
invasivo, aunque también pueden estar asociados con lesiones de bajo grado. Los
VPH 16 y 18 tienen el mayor riesgo de desarrollar NIC 3 0 mas y representan el 25
por ciento de las lesiones de bajo grado, el 50 al 60 por ciento de las lesiones de

alto grado y el 70 por ciento de todos los canceres de cuello uterino.(9)

Patogenia.
La unidn escamo columnar del epitelio cervical es la zona mas susceptible a la

infeccion por el virus del papiloma humano, por lo cual es el lugar méas frecuente
de la localizacion del carcinoma. El epitelio cervical presenta una organizacion
estratificada, ahi las células de la capa basal conservan una alta capacidad
mitética. Una vez que el virus ha logrado internarse en la célula que le ha de servir
como huésped, utilizara la maquinaria biolégica de ésta para desarrollar su ciclo
vital y diseminarse. El ADN virico esta en forma episomal en el nucleo de la célula
infectada. Por efecto de la infeccidn virica se estimula la proliferaciéon de las
células basales del epitelio, engrosandose la capa espinosa. EI ADN virico se

replica de forma acelerada al diferenciarse las células.(2)

Los cambios histologicos que el virus induce en el epitelio vienen presididos por
una pérdida de la diferenciacion y maduracion normal del epitelio escamoso, como
consecuencia del blogueo de proteinas con funciones importantes en el ciclo
celular p53 y pRb, posterior a esto se genera un acumulo de errores genéticos que
son la base de la trasformacion tumoral. Cuando el error en el ADN es tan grande
gue no puede repararse, estas proteinas (p53 y pRb) dirigen a la célula infectada a

una apoptosis, evitando asi que la infeccion se propague. (Ver cuadro 1) (10, 11)
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Los VPH de alto riesgo se protegen de este mecanismo celular sintetizando
proteinas que bloquean este sistema de defensa, las proteinas E6 y E7 obtenida
tras la transcripcion de los genes E6 y E7, tienen la capacidad de bloquear a p53 y
pRb evitando la muerte celular y favoreciendo que la célula infectada siga siendo
centro de produccion de particulas virales. Esta célula infectada esta incapacitada
para la eliminacion viral, asi como para reparar sus propios errores intrinsecos;
ademas, el proceso de apoptosis se encuentra bloqueado por lo que se convertira
en una célula con fenotipo neoplasico (inmortalizacion con ADN en progresiva
decadencia). (Ver cuadro 1) (10, 11)

Clasificacion del cancer cérvico uterino
De acuerdo con la historia natural de cancer cérvico uterino, se ha mostrado que

esta precedido por una serie de lesiones celulares dentro del epitelio cervical; las
cuales son conocidas como neoplasia intraepitelial cervical (NIC) de acuerdo con
el sistema Richart de 1973 para designar a todas aquellas alteraciones
histoldgicas cervicales intraepiteliales con capacidad para progresar a enfermedad
invasiva, considerandola por lo tanto lesiones premalignas; o Lesiones

Intraepiteliales Escamosas (LIE) de acuerdo con el sistema Bethesda. (10, 12, 13)

Con base en la clasificacion de Richart, la gravedad de estas lesiones depende de
la cantidad de epitelio afectado por las células indiferenciadas que clasifican los

siguientes tres grados de NIC:

e NIC 1 (displasia leve) cuando las alteraciones citoldgicas se limitan al tercio
inferior del epitelio. Se consideran lesiones de bajo grado

e NIC 2 (displasia moderada) si afectan los dos tercios inferiores, considerada
como lesion de alto grado.

e NIC 3 (displasia severa) y carcinoma in situ (CIS) cuando estad comprometido

todo el espesor epitelial. También se consideran de alto grado. (10)
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Sistema Richart Sistema Bethesda

NIC | LIEBG

NIC 1l LIEAG

NIC 1l

Céncer Invasor CaCu

NIC (Neoplasia Intraepitelial Cervical), LIEBG (Lesidn

Intraepitelial Escamosa de Bajo Grado), LIEAG (Lesion Intraepitelial Escamosa
de Alto Grado), CaCu (Cancer Cervicouterino) .(2)

Oster en 1993 encontré que la probabilidad de regresiébn espontanea de las
lesiones NIC 1 era del 60% con persistencia del 30%, la progresion a NIC 3 del
10% y la progresion a carcinoma invasivo del 1%. Una tercera parte de las
lesiones de alto grado presenta regresion espontanea, mientras que la mayoria de
ellas persiste o progresa. El riesgo de que un NIC 3 progrese a carcinoma invasivo
es del 12 %. Richart y Barron (1969) en un estudio prospectivo, observaron que el
periodo promedio de transito hasta carcinoma in situ, a partir de una displasia muy
ligera era de 85 meses, 58 meses desde la displasia leve, 38 desde la displasia

moderada y solo 12 desde la displasia grave.(9)

Factores de riesgo
El virus del papiloma humano es el factor mas importante para el desarrollo de

cancer cervicouterino. (14) Existe una relacion estrecha entre los factores sexuales
y reproductivos con la presencia de lesiones precursoras y cancer cérvico uterino

invasor, entre los cuales se encuentra:

Infecciones de transmisién sexual: Las infecciones del herpes simple genital
tipo 2 (HVS-2) y el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) actuan
sinérgicamente en la accién oncogénica del VPH. Otras infecciones que también
han sido consideradas son las producidas por Trichomonas vaginalis y Chlamydia
trachomatis ya que esta ultima favorece la entrada y persistencia de multiples tipos
de VPH, lo cual conduce a integracion viral, inhibicibn de apoptosis y

sobreexpresion de oncogenes. (13)
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Inicio precoz de la vida sexual: Al iniciar una vida sexual activa precoz, los
adolescentes estan mas propensos a la desproteccion, la promiscuidad y la baja
percepcion de los riesgos que ello genera. Se ha demostrado también que en la
adolescencia los tejidos cérvico-uterinos son mas susceptibles a la accion de los
carcinégenos. (15) El inicio de la vida sexual antes de los 18 afios se asocié con

un incremento en el riesgo entre 1.5y 5 veces. (6)

Numero de parejas sexuales: Se ha identificado que el riesgo incrementa de 2 a
10 veces cuando se identifica un mayor niamero de parejas (mas de 10 parejas) en

especial si no hay uso de anticonceptivos de barrera como el condon. (5, 13)

Papel del varon en el riesgo de la infeccidn: Los espermatozoides contenidos
en el semen ascienden por el canal endocervical y una cantidad de ellos se
depositan en los pliegues mucosos de las glandulas cervicales cercanas a la union
escamo columnar en donde se desarrollan el mayor niumero de neoplasias. El
semen ademas tiene inmunosupresores que afectan a las células del sistema
inmune y esto contribuye al desarrollo de las neoplasias. También influyen las
caracteristicas del compafiero sexual, teniendo gran importancia la historia sexual

de este, llegando a ser tan importante como el de la mujer. (5, 15)

Multiparidad: En el embarazo existe una depresién inmunoldgica y de folatos en
la sangre los cuales estdn asociados con un incremento de lesiones

intraepiteliales. (15)

Tabaquismo: Se han detectado subproductos del tabaco en la mucosidad cervical
de mujeres fumadoras, la presencia de nicotina, cotinina y otros derivados del
tabaco, en mujeres fumadoras con lesion intraepitelial. Es bien conocido el dafio
molecular del &cido desoxirribonucleico (ADN) del tejido cérvico uterino en mujeres

gue fuman. Se estima que el tabaco induce un efecto inmunosupresor local. (6, 15)

Factores Hormonales: Actian como cofactores. El uso de anticonceptivos
hormonales por mas de cinco afios, sefiala un aumento de riesgo de cancer de
cérvix en mujeres portadoras de virus del papiloma humano y que si existe una

lesion intraepitelial, puede progresar mas rapidamente a cancer invasor.(5)
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Susceptibilidad genética a la infeccion: La cual determina un riesgo individual
de desarrollar el cancer cervical en la que interviene una respuesta inmunoldgica
del organismo, actia como un potente mecanismo de resistencia al desarrollo de

tumores. (5)

Deficiencias en el sistema inmunoldgico: La presencia de linfopenia vy
alteraciones en la relacién entre los linfocitos B y T y la quimiotaxis de los
neutroéfilos disminuida inducen a trastornos en la sucesion de los pasos para que la

respuesta inmune celular y humoral sea efectiva. (5)

Estado nutricional: La ingestion de alimentos ricos en vitamina A y
especialmente en retinol estan asociados a la reduccion de desgarros en el
epitelio que pueden producirse durante el parto y ademas que las propiedades de
los antioxidantes parecen reducir el riesgo de infeccion. (15)

Las neoplasias intraepiteliales cervicales son un estado de transicion hacia el
cancer cérvico uterino y un déficit de micronutrientes puede acelerar este proceso.
Por ello, determinar la existencia de este déficit y conocer qué factores se asocian
permitiria una posible prevencion en esta poblacion de riesgo. El estado nutricional
puede influir en la progresion de la infeccién por VPH y por ende a elevar el riesgo

de las lesiones intraepiteliales cervicales. (16)

El patrén de metilacion del ADN-VPH se ha asociado in vitro con la actividad de
transcripcion viral. La pérdida de la trascripcion en los fenémenos de
carcinogénesis podria vincularse a factores dietéticos con la capacidad de metilar
al ADN. Los folatos, la vitamina B6, la vitamina B12 y la metionina pueden tener su
mecanismo de accion en la prevencion del cancer de cuello uterino a través de su

papel en la metilacion. (16)

Una dieta baja en antioxidantes, acido félico y vitamina C favorece la persistencia
de la infeccion por el virus del papiloma humano y la evolucion de las lesiones

precancerosas y cancer cérvico uterino. (16)
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Folato
Las vitaminas son compuestos organicos, algunas son vitales para el crecimiento y

desarrollo normal del cuerpo humano, el complejo de vitaminas B se disuelven
facilmente en agua y son excretadas por el cuerpo, por lo que no se almacenan

por tiempos prolongados. (17)

Los alimentos de origen vegetal, que son la base de la alimentacion diaria aportan
numerosas vitaminas y compuestos quimicos que pueden tener un efecto en la
reduccion de la incidencia de cancer, entre los compuestos aportados por estos
alimentos se encuentra el acido folico el cual interviene en la sintesis y reparacion
del DNA. (18)

El folato es la forma natural de la vitamina que se encuentra en los alimentos y
estd presente en las verduras de hoja verde, frutas, cereales, granos, nueces y
carnes. El acido félico es la forma sintética de la vitamina que se incluye en los
suplementos y en la fortificacion de los alimentos, y tiene muchos de los mismos
efectos biologicos que el folato, pero es mas biodisponible y, por lo tanto, es mas

eficaz dosis por dosis. (19)

El folato (vitamina B9) desempefia una funcién central en la sintesis y metilacion
de los nucledtidos que intervienen en la multiplicacién celular y el crecimiento
tisular. Su papel en la sintesis de proteinas y en el metabolismo esta
estrechamente interrelacionado con el de la vitamina B12. (16)

La deficiencia de folato puede contribuir a la sintesis de ADN aberrante y la
carcinogénesis al disminuir la disponibilidad de metionina e interferir con la
metilacion normal del ADN. La evidencia biolégica y observacional sugiere que
una ingesta suficiente de folato podria prevenir canceres en ciertas poblaciones.
(19) (Ver cuadro 1) La carencia de acido félico se debe principalmente a la pobre
ingesta de estos, ya que con una dieta balanceada, los alimentos pueden aportar
de 1,000 a 1,500 ug de folato por dia (un 30-50% se inactivan con los procesos
culinarios), y se calcula que los requerimientos diarios de un adulto son de 400 pg

(estas necesidades aumentan hasta 600 pg durante el embarazo).(17)
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Metabolismo del &cido folico
Dentro de la célula el acido félico se reduce a tetrahidrofolato (THF) por la enzima

dihidrofolato reductasa (DHFR); el higado representa el principal sitio de
almacenaje del THF. El THF se metila y reduce en las células y se convierte en 5-
metiltetrahidrofolato (5-MTHF), esta forma de folato circula en el plasma libre o
unido a la albumina, para posteriormente ser transportado hacia otros tejidos. Los
folatos son aceptores y donadores de unidades de carbono, las cuales estan
adheridas al THF. Debido a esta caracteristica los folatos participan en diversas
reacciones bioquimicas dentro de la célula como son: la via de recuperacion de
metionina, sintesis de purinas, sintesis de monofosfato de deoxitimidina (dTMP),
catabolismo de la histidina, interconversion entre serina y glicina principalmente.
(20)

En el citoplasma celular el 5-MTHF es donador de un grupo metilo para la
conversion de homocisteina a metionina, por medio de la enzima metionina-
sintetasa que utiliza vitamina B12 como cofactor. Por lo tanto, una deficiencia de
folato o vitamina B12 puede resultar en una disminucion de la sintesis de
metionina y acumulacion de homocisteina. Posteriormente, la metionina se
convierte en S-adenosilmetionina (SAM) por accion de la enzima metionina
adenosil transferasa; SAM es un compuesto fuente de grupos de metilo requerido
para mantener los patrones de metilacion en el ADN que determinan la expresion
génica y la conformaciéon cromosomica. Asimismo la utilizacion bioquimica de
folatos implica la participacion de la enzima metiltetrahidrofolato-reductasa
(MTHFR) y la produccién del metabolito intermediario 5,10-metilentetrahidrofolato,
necesario para sintetizar dTMP durante los eventos de replicacion y reparacion del
ADN. (20)

Vitamina C
La vitamina C es un antioxidante importante, forma un sistema éxido-reduccién

compuesto de acido ascorbico y &cido deshidroascorbico, y como tal actia como
donador de un electron. Esta vitamina se encuentra en alimentos de origen vegetal

y animal, pero las mejores fuentes son las frutas, vegetales frescos y las visceras.
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En Estado Unidos, la ingesta diaria recomendada (IDR) es de 90 mg/dia en
hombres y 75 mg/dia en mujeres, con un suplemento de 35 mg/dia para
fumadores, 85 mg/dia para embarazadas y 120 mg/dia para mujeres que
amamantan, la Organizacion para la Agricultura y la Alimentacion (FAO) indica que
la ingesta diaria recomendada debe ser 100 mg/dia en adultos para alcanzar el

nivel de saturacion celular. (16, 21, 22)

En las ultimas décadas se ha encontrado relacion entre la carcinogénesis cervical
y la dieta, debido a la presencia de micronutrientes antioxidantes que pueden
afectar el progreso de infeccion por VPH a NIC. La ingesta de suplementos
alimenticios como multivitaminicos, vitamina A, vitamina C, vitamina E y calcio se

asocian inversamente con la aparicion de NIC. (19)

El cancer puede desarrollarse a través de falta de nutrientes, inflamacién cronica y
activacion del sistema inmune. El estrés oxidativo y la generacion excesiva de
especies reactivas de oxigeno (ROS) afectan el dafio oxidativo de DNA, el cual da
como resultado mutaciones y promocion de cancer. Los ROS potencian la
proliferacion de células tumorales a través de la modificacion oxidativa en la
proliferacion de sefalizacion. (Ver cuadro 1) Ha Hwang y col. mencionan que
ciertos antioxidantes de las frutas y verduras como la vitamina C y el retinol,
tienden a disminuir la carga viral, reduciendo la persistencia y la progresion de la
enfermedad. La vitamina C es un potente agente reductor (antioxidante) en varias
reacciones de hidroxilacibn como el oxigeno molecular, nitratos, inhibe la

transformacion maligna y disminuye el dafio celular cromosomal. (23)

La vitamina C que se adquiere de los alimentos de origen vegetal puede tener un
efecto en la reduccion de la incidencia del cancer debido a su actividad
antioxidante, también actian en la reduccién de la formacién de aductos en el
DNA y en la inhibicibn de la formacion endégena de compuestos quimicos
cancerigenos, e intervienen en la respuesta inflamatoria a infecciones y en la

respuesta inmunoldgica. (18)
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Cuadro 1. Asociacion entre folatos, vitamina C y Neoplasia Intraepitelial Cervical. ROS:
especies reactivas de oxigeno, VPH: virus del papiloma humano, ATP: adenosina trifosfato.
(Tomado de Fairfield KM. 2019, Gonzéalez AO 2020. Modificado de William C 2015.)

Marco referencial

En el afio 2016 en Ciudad Juarez, Ana Lidia Arellano Ortiz y colaboradores en el

estudio Deficiencia de micronutrientes en la dieta del paciente con lesiones

precancerosas del cérvix de una clinica de colposcopia en Ciudad Juarez, México,

determinaron la presencia de alguna deficiencia de micronutrientes involucrados

en el proceso anticancerigeno y asociar este déficit con habitos y factores

demograficos en pacientes con LIE de Ciudad Juarez, Chihuahua, México. Se

observé que el retinol, &cido folico, zinc, vitaminas C y E, considerados como
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micronutrientes en el proceso anticancerigeno del CaCu, se encontraron por
debajo del 75% de la ingesta diaria recomendada. Aquellas mujeres con
sobrepeso, obesidad y amas de casa se asociaron significativamente con la

deficiencia de micronutrientes. (24)

En el afio 2017 en Guadalajara, México, Catherine Scarlett Carrillo Gémez,
Leonardo Daniel Molina Noyola, Olivia Torres Bugarin en la revisién Acido folico:
econdmico modulador de la estabilidad gendmica, epigenética y el cancer;
deficiencias, fuentes, efectos adversos por exceso Yy recomendaciones
gubernamentales, los autores informan sobre la utilidad en la medicina preventiva
del consumo de &cido félico por sus beneficios y bajo costo, particularmente por su
implicacion en el cancer y su papel en la conservacion y expresion geénica;
ademéas, se describen sus caracteristicas, metabolismo, las causas mas
frecuentes de deficiencias y los alimentos con mayor contenido de folatos.
También se presentan los costos y recomendaciones gubernamentales, tanto
nacionales como internacionales, y se describen los riesgos potenciales por

exceso.(2)
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I1l. Planteamiento del Problema.

El cancer cérvico uterino es una de las principales causas de mortalidad a nivel
mundial es la tercera neoplasia mas frecuente entre las mujeres; segun la OMS,
en el 2016 produjo la muerte a 9,653,786 mujeres la mayoria en edad
reproductiva. En México los tumores malignos ocuparon en el 2018 la tercera
causa de muerte en mujeres siendo el cancer cérvico uterino la segunda causa

mas comun.

El Virus del papiloma humano es la principal causa del desarrollo de Neoplasia
Intraepitelial Cervical. En las Ultimas décadas se ha encontrado relacion entre la
carcinogénesis cervical y la dieta, debido a la presencia de micronutrientes

antioxidantes que pueden afectar el progreso de infeccion por VPH a NIC.

Las neoplasias intraepiteliales cervicales y el cancer cérvico uterino puede ser
prevenible en fases tempranas, sin embargo continua siendo un problema de
salud actual, debido a que se desconoce la existencia de asociacién entre la

ingestion de folatos y vitamina C en la dieta y su progresion.

Pregunta de Investigacion.

¢Cuél es la asociacion entre la ingestion de folatos, vitamina C y la neoplasia
intraepitelial cervical en pacientes de 20 a 50 afios del HGO 221 IMSS?
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V. Justificacion.

El cancer cervicouterino representa un problema de salud publica debido a que es
una de las principales causas de mortalidad en la poblacién femenina a nivel
mundial, la mayoria de las pacientes que presentan algun tipo de lesion por el
virus de papiloma humano, se encuentran en edad reproductiva, lo cual ocasiona

un alto impacto desde el punto de vista médico, socioeconémico y poblacional.

El cancer cérvico uterino, es un tipo de cancer prevenible si se detecta en etapas
tempranas, se ha demostrado que esta precedido por una serie de lesiones
celulares dentro del epitelio cervical, las cuales tienen la capacidad para progresar
a enfermedad invasiva, estas son conocidas como neoplasia intraepitelial cervical
(NIC), consideradas como lesiones premalignas. La gravedad de estas lesiones
depende de la cantidad de epitelio afectado por las células indiferenciadas,
clasificandolas en NIC I, NIC Il y NIC 111

La evidencia biolégica y observacional sugiere que una ingesta suficiente de folato
podria prevenir canceres en ciertas poblaciones. La ingesta de suplementos
alimenticios como multivitaminicos, vitamina A, vitamina C, vitamina E y calcio se

asocian inversamente con la aparicion de NIC.

Con la realizacion de este estudio se pretende identificar la asociacion entre la
ingestion de folatos y vitamina C con la presencia de neoplasia intraepitelial
cervical, al ser nutrimentos que podemos encontrar facilmente en alimentos
cotidianos, ayudaria al manejo de pacientes con este diagndstico, dando una

opcion de manejo integral y prevencion del cancer cérvico uterino.
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V. Objetivos

Objetivo general.

Identificar la asociacion la ingestion de folatos, vitamina C con la neoplasia

intraepitelial cervical en pacientes de 20 a 50 afios del HGO 221 IMSS.

Objetivos especificos

1. ldentificar la edad de las participantes.
2. Conocer el estado de nutricional de las participantes.

3. lIdentificar la presencia y el grado de NIC de las participantes.

4. Identificar la ingestion de folatos en los diferentes grados de NIC de las

participantes.

5. Identificar la ingestion de vitamina C en los diferentes grados de NIC de las

participantes.

VI. Hipoétesis

Existe una asociacién entre la ingestion de folatos, vitamina C y la neoplasia
intraepitelial cervical en pacientes en pacientes de 20 a 50 afios del HGO 221
IMSS.
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VII. Material y Métodos

Operacionalizacion de variables.

Variables Definicién tedrica Definicién operativa Tipo de variable Nivel de medicién
Variable dependiente
Lesién capaz de_ 1. Negativo a
Neoplasia progresar a carcinoma NIC L .
. o in situ o carcinoma Cualitativa Ordinal
intraepitelial . 2. NICI )
- invasor. Resultado Ordinal
cervical ; 3. NIC
obtenido en prueba de
X 4. NIC3
Papanicolaou
Variable independiente
Promedio de ingestion
de folatos en la dieta. . .
Ingestion de Resultado obtenido en \e/r?::%re(;?;enldo enla Cuantitativa Razon
folatos la encuesta de Microgramos /dia Continua
frecuencia de consumo
de alimentos
Promedio de ingestion
de Vitamina C en la
Ingestion de dfg;ﬂ'?;os:lrt]algo \e/r?::%re(;?;enldo enla Cuantitativa Razon
vitamina C encuesta de frecuencia | Miligramos/dia Continua
de consumo de
alimentos
Variables de control
indice del peso de una
persona en relacion a | 1. Desnutricion
su altura. Resultado (<18.4 kg/m2) .
, o Ordinal
IMC del calculo de la 2. Peso Normal Cuantltauva
divisién del peso(kilos) | (18.5-24.9 kg/m2) Ordinal
entre la talla(metros) al | 3. Sobrepeso
cuadrado, obtenidos al | (25-29.9 kg/m2)
momento del estudio) | 4. Obesidad
(>30 kg/m2)
Periodo trascurrido en
anos desde el L Intervalo
Edad naC|m|e_nto hasta la Afios cumplidos Cua}ntltat|va
actualidad. Afos Discreta

cumplidos al momento
del estudio

Procedimientos de trabajo de investigacion

Disefio
El proyecto de investigacion, es producto del proyecto original titulado “Relacion

entre el consumo de triptéfano en la dieta con el grado de lesion intraepitelial
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escamosa cervical” con numero de registro: R-2016-1503-35, aprobado por el
Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacién en Salud 1503 con nimero
de registro 13 CI 15 104 191 ante COFEPRIS. (25)

e Tipo de estudio: Observacional, retrospectivo, Transversal Analitico
e Tipo de Muestra: No probabilistico, por conveniencia

Universo de trabajo y Muestra

Base de Datos del Proyecto de Maestria “Relacion entre el consumo de triptéfano
en la dieta con el grado de lesién intraepitelial escamosa cervical” con numero de
registro: R-2016-1503-35, aprobado por el Comité Local de Investigacion y Etica
en Investigacion en Salud 1503 con numero de registro 13 CI 15 104 191 ante
COFEPRIS. (24) En el protocolo previamente descrito se realiz6 muestreo por
conveniencia. Mujeres diagnosticadas sin lesion intraepitelial escamosa cervical,
con lesion intraepitelial escamosa cervical de bajo y alto grado atendidas en el
servicio de displasias, en un lapso de 6 meses en la clinica 221 del IMSS.

La muestra se obtuvo por conveniencia.

Criterios de Inclusién

Para la realizacion del Proyecto de Maestria “Relacién entre el consumo de triptéfano
en la dieta con el grado de lesion intraepitelial escamosa cervical” se utilizaron los
siguientes criterios.

- Mujeres derechohabientes IMSS atendidas en el Hospital HGO 221
- Edad de 20 a 50 afios de edad.
- Mujeres con diagnéstico negativo a NIC y con NIC I, II, [II

- Registros completos de la base de datos.

Desarrollo del proyecto
Posterior a la presentacion y autorizacion del Comité Local de Investigacion y

Etica en Investigacion en Salud se inicio el estudio.

Se procedié con la elaboracion del protocolo de tesis y se gestionaron los
permisos correspondientes para la utilizacion de la base de datos del proyecto de
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maestria “Relacién entre el consumo de triptéfano en la dieta con el grado de
lesion intraepitelial escamosa cervical” con numero de registro R-2016-1503-35

ante el Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacion en Salud.

Se realiz6 una limpieza de la base de datos anteriormente descrita para proceder
con el andlisis de los datos, elaboracion de tablas, interpretacion y presentacion de
resultados, discusion y conclusiones. Finalmente se realizé la redaccion final del
manuscrito de tesis y se sometidé a revision y aceptacion. Para concluir con la

entrega de la tesis impresa.

Andlisis estadistico
El analisis estadistico inferencial, se realizé a través de correlacion de Spearman
en el paquete estadistico SPSS version 22. IBM. Se eligio esta prueba ya que nos
permite evaluar las relaciones entre variables ordinales y continuas.
Se utilizé estadistica descriptiva con medidas de frecuencia tales como mediana,
valores minimos y maximos, para variables cuantitativas y proporciones o

porcentajes para variables cualitativas.

25



VII. Aspectos éticos

El presente protocolo utilizé una base de datos del proyecto de maestria “Relacién
entre el consumo de triptéfano en la dieta con el grado de lesidn intraepitelial
escamosa cervical” (25) con numero de registro: R-2016-1503-35, aprobado por el
Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacién en Salud 1503 con nimero
de registro 13 CI 15 104 191 ante COFEPRIS.

Riesgo del estudio. De acuerdo con el articulo 17 del Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion, el riesgo de este proyecto
corresponde a:

Sin riesgo. Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion
documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion
o modificaciéon intencionada en las variables fisiolégicas, psicoldgicas y sociales de
los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no
se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.

Apego a las normas éticas. En todos los casos la muestra fue recolectada de
acuerdo con los lineamientos Institucionales y en estricto apego a la declaracion
de Helsinki y su udltima enmienda realizada durante la 69 asamblea general de
Asociacion Médica Mundial realizada en Reikiavik Islandia en Octubre 2018, al
reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion vigentes y los
cuatro principios fundamentales de la ética: Beneficencia y no maleficencia,
respeto, autonomia y justicia.

Consentimiento informado. A través de la base de datos se seleccion6 a los
posibles participantes con base a los criterios inclusiéon, todos los participantes
incluidos en el protocolo durante el proceso de solicitud del consentimiento
informado entendieron y firmaron una carta de consentimiento informado (adjunta
a este protocolo en el anexo 3), que representa exactamente el documento que
sera entregado y solicitado a cada uno de las participantes y testigos. En dicha
carta, se emplea un lenguaje sencillo y accesible para las participantes, poniendo
de manifiesto su libre decision de participar o permanecer en el estudio sin que

esto afecte o demerite la atencidén que reciben en el Instituto Mexicano del Seguro
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Social.

Contribuciones y beneficio a los participantes. La participacion en este estudio
NO generd ningun beneficio econdmico para los participantes, sin embargo; se
obtendra un beneficio meramente cientifico, ya que los resultados de esta
investigacion brindaran informacion oportuna para el diagnostico y tratamiento
adecuado del CaCu.

Balance riesgo/beneficio. Es importante sefialar que la obtencion de la
informacion para este estudio NO representd riesgo alguno a la salud de los
participantes derivado a que la obtencidn de los datos sera a través de una base
de datos. El beneficio de participar en este estudio sera importante ya que podra
contribuir en la deteccidén temprana de una posible complicacion o forma grave de
la enfermedad. Por lo que el balance riesgo/Beneficio se inclina hacia al beneficio
Confidencialidad. Los datos de los pacientes que aceptaron participar en el
estudio seran mantenidos en total confidencialidad. A cada participante se le
asignd un codigo unico y especifico con el cual se identific6 cada muestra. Los
datos completos, asi como, el codigo alfanumérico soélo seran accesibles a los
investigadores responsables del protocolo, quienes manifiestan su obligacion de
no revelar la identidad de los participantes, durante la realizacion del estudio e
incluso durante la divulgacion de los resultados. Anexo 4

Obtencién del consentimiento informado. La carta de consentimiento informado
de todos los participantes, fueron obtenidas por parte de los investigadores
participantes (colaboradores) en el protocolo. El proceso de solicitud se llevo a
cabo antes de la obtencidn de la informacion de las variables de estudio incluidas
en el Cuestionario de frecuencia de consumo, en base a la cual se creo la base de
datos en comento. Anexo 5

Derivado de la actual pandemia COVID 19, el método para la obtencién del
consentimiento informado se realiz6 a través de una llamada via telefonica.
Realizando a cada uno de participantes tres llamadas como maximo, para que
otorgue su consentimiento; en caso de no localizarlo el presente protocolo se
apeg6 a la carta compromiso donde solo se obtuvieron los datos para dar
cumplimiento al objetivo de esta investigacion.

En el caso de que se localiz6 a los participantes y estos no desearon participar
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se respetd su derecho de autonomia, por lo que no se incluyeron en esta
investigacion. Los que se localizaron y aceptaron pero derivado a la pandemia no
deseen acudir a firmar el mismo, se asentd en el formato de consentimiento su
aceptacion con la firma de dos testigos.

Seleccion de participantes. Las participantes del estudio fueron identificadas por

los médicos colaboradores en el estudio, cabe mencionar que los investigadores

NO tuvieron ninguna implicacion en el manejo y atencion de los pacientes, sin

embargo solo se incluyeron aquellos que reunian los requisitos de acuerdo a los

criterios de inclusion y diagnésticos especificados en el documento. En todos los

casos la seleccion fue imparcial, sin sesgo social, racial, preferencia sexual y

cultural, respetando en cada momento la libertad y confidencialidad de los

participantes.

Beneficios al final del estudio. Los beneficios de este estudio tienen un caracter

estrictamente cientifico y en ningln momento se persiguen beneficios lucrativos

para ninguno de los participantes, a excepcion de conocer los objetivos de la

investigacion, sin embargo, las alteraciones detectadas en los resultados

paraclinicos, se informaron inmediatamente al médico tratante para que se tomen

las medidas correspondientes para su manejo.

Aspectos de Bioseguridad. Este protocolo NO tiene implicaciones de

Bioseguridad, dado que no se tienen contemplado la toma de muestras o uso

material biolégico-infeccioso.

El protocolo fue sometido ante el Comité Local de Investigacion en Salud 1505 vy el

Comité de Etica en Investigacion 1503, una vez autorizado se procedi6 con la

estandarizacion de los métodos y la recoleccion de la muestra.
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VIIIl. Recursos humanos, fisicos y financieros

RECURSOS HUMANOS.

Investigadores: M. en C.S. Pedro Perea Garcia Facultad de Medicina UAEMex;
Dr. Miguel Angel Torres Hinojosa CCEIS HGO 221; Dra. en C. S. Maria del
Carmen Colin Ferreyra Facultad de Medicina UAEMex; D. en C. Laura Avila
Jiménez CAMIS, OOAD Estado de Morelos.

Tesista MRMF. Ma. del Carmen Chamu Salgado

El Financiamiento total del proyecto estuvo a cargo de los investigadores

relacionados con la realizacién del protocolo.
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IX. Resultados

En el estudio realizado sobre la asociacion entre la ingestién de folatos, vitamina C
y la neoplasia intraepitelial cervical se obtuvieron los siguientes resultados.

Se obtuvo la participacion de 179 mujeres; en la Tabla 1 se muestran las
caracteristicas nutricionales de la poblacion de acuerdo al diagnéstico, donde se
encontré que el 40.8% fueron negativas a NIC, el 31.8 % presentaron NIC I, el

19.6% presentaron NIC Il 'y solo el 7.8% presentaron un NIC III.

Se identific6 un predominio de mujeres con sobrepeso en cada uno de los
diagnosticos (19.6% para negativo a NIC, 9.5% NIC Il y 4.5% NIC Ill) excepto NIC
| (14.5%) donde predominaron mujeres con peso normal. Se presentd un 8.9%

con obesidad en pacientes negativas a NIC.

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion

Diagnéstico nutricional

Peso Normal  Sobrepeso  Obesidad Total
(18.5-24.9 (25-29.9 (>30

Clasificacion Richart Desnutricién
(<18.4 kg/m?)

kg/m?) kg/m?) kg/m?)
1 21 35 16 73
NEGATIVO ANIC 0.6% 11.7% 19.6% 8.9% 40.8%
NIC | 0 26 24 7 57
0.0% 14.5% 13.4% 3.9% 31.8%
NIC Il 0 10 17 8 35
0.0% 5.6% 9.5% 4.5% 19.6%
0 3 8 3 14
NIC Il 0.0% 1.7% 4.5% 1.7% 7.8%

NOTA: kg/m2: kilogramos/metro al cuadrado , NIC: Neoplasia intraepitelial cervical

En la Tabla 2 se expone la distribucién que presentaron las pacientes de acuerdo
con la edad, IMC, ingestion de vitamina C (mg/d) y folatos (pg/d). La mediana de
edad en pacientes negativas a NIC y NIC Il fue de 35 afios, en cambio; para NIC |

y NIC Il fue de 31 afios y 36 afios.

Respecto al IMC la mediana (25.6 kg/m?) fue menor en el grupo con NIC |

comparada con el resto.

De acuerdo a los datos obtenidos a través del cuestionario de frecuencia de

consumo de alimentos para la ingestion de Vitamina C se encontré una mediana
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de 143mg/d para NIC II, que iban desde 45.7mg/d hasta 533.9mg/d; siendo esta
mayor que en el resto de grupos (negativo a NIC con 129.5 mg/d, NIC | con 121.2
mg/d y NIC Il 129.6mg/d)

De acuerdo con la ingestion de folatos, se encontré una mediana de 1017.5 ug/d
en pacientes con NIC lll, que iban de 122.6 pg/d hasta 2630.2 pg/d; siendo esta
mayor que en el resto de grupos (negativo a NIC con 468 pg/d, NIC | con 511.8
pg/d y NIC Il con 484 ug/d).

Tabla 2. Distribucion de Edad, IMC, Ingestidn de vitamina C y Folatos por diagndstico

Edad IMC VITC (mg/d) Folatos (ug/d)

Clasificacion Richart X X X X

NegativoaNIC 35 90.50)  265(18.1-40.1)  129.5(33.9-432.1) 468 (54-2271)

NIC |
31(20-50)  25.6(18.8-32.8)  121.2(25.7-1633.5)  511.8 (83.8-5440.9)
NIC II
35(20-50)  26.3(20.6-34.1) 143 (45.7-533.9) 484 (212.6-2274)
NIC Il 36 (20-50)  26.8 (20.1-33) 129.6 (11.4-429) 1017.5 (122.6-2630.2)

IMC: indice de masa corporal, VITC: Vitamina C, NIC: Neoplasia intraepitelial cervical.

Para conocer si las variables de estudio (edad, IMC, ingestion de vitamina C y
folatos) se asociaban con los diagnésticos establecidos por clasificacion de Richart
(Negativa a NIC, NIC I, NIC Il y NIC Ill), se realizé el estadistico de correlacion de
Spearman (rs); encontrando rs 0.158 (p<0.005) positiva baja uUnicamente con
folatos, por lo que se procedié con la realizacién del estadistico por agrupacion

COoMmo se muestra en la tabla3.

Para el grupo de pacientes negativas a NIC se encontré una rs 0.350 (p<0.002)
positiva baja, un tamano del efecto grande (= 0.59) y una potencia estadistica del
99% (1-B=0.99) entre edad e IMC y una rs 0.608 (p< 0.001) positiva moderada, un
tamano del efecto grande (®= 0.77) y una potencia estadistica del 99% (1-B= 0.99)
entre vitamina C y folatos. No se encontré asociacion entre edad y vitamina C,

edad y folatos, IMC y vitamina C, IMC y folatos.
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En pacientes con NIC | se encontré una rs 0.415 (p< 0.001) positiva media, un
tamafo del efecto grande (®= 0.59) y una potencia estadistica del 99% (1- 3=0.99)
entre edad e IMC, una rs 0.711 (p< 0.001) positiva alta, un tamafo del efecto
grande ($=0.84) y una potencia estadistica del 99% (1-$=0.99) entre Vitamina C y
folatos, una rs -0.108 (p< 0.423) negativa baja, un tamafio del efecto mediano (d=
0.32) y una potencia estadistica 95% (1-p=0.95) entre edad y vitamina C, una rs -
0.151 (p< 0.264) negativa baja, un tamano del efecto mediano (®= 0.38) y una
potencia estadistica de 97% (1-8=0.97) entre IMC y vitamina C, una rs -0.030 (p<
0.825) negativa baja un tamafo del efecto pequefio (= 0.17)) y una potencia
estadistica del 92% (1-p=0.92) entre IMC y folatos. No se encontré asociacion

entre edad y folatos.

Para el grupo de pacientes con NIC Il se encontré una rs 0.206 (p< 0.234) positiva
baja un tamano del efecto mediano (®= 0.45) y una potencia estadistica de 94%
(1-=0.94) entre edad e IMC, una rs de 0.504 (p< 0.002) positiva moderada un
tamafio del efecto grande (®= 0.70) y una potencia estadistica del 97% (1- 3=0.97)
entre Vitamina C y folatos, una rs -0.046 (p< 0.794) negativa baja un tamano del
efecto pequeno (®= 0.21) y una potencia estadistica de 90% (1- f=0.90) entre
edad y vitamina C. No se encontrd asociacion entre edad y folatos, IMC y vitamina
C, IMC y folatos.

En las pacientes con NIC Ill se encontr6 una rs de 0.454 (p< 0.103) positiva
moderada con un tamano del efecto grande (®= 0.67) y una potencia estadistica
de 88% (1-B=0.88) entre edad y vitamina C, una rs de 0.368 (p< 0.195) positiva
baja un tamafio del efecto grande (®= 0.60) y una potencia estadistica de 87% (1-
=0.87) entre edad y folatos, una rs de 0.648 (p<0.012) positiva alta un tamafo del
efecto grande (®= 0.80) y una potencia estadistica de 89% (1-=0.89) entre
vitamina C y folatos, una rs -0.90 (p 0.759) negativa baja con un tamafo del efecto
grande (= 0.94) y una potencia estadistica del 99%(1-3=0.87) entre IMC y

folatos. No se encontr6 relacién entre edad e IMC, IMC y vitamina C.
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Tabla 3. Correlacién de Edad, IMC, Vitamina C y Folatos por diagnéstico

Clasificacion Richart Edad IMC VITC Folatos
rs 1.000 350" 140 098
p<0.05 002 238 408
Edad D 0.59 0.37 031
1B 0.99 0.98 0.97
rs 350" 1.000 038 130
p<0.05 002 750 273
IMC @ 0.59 0.61 0.36
. 1B 0.99 1.0 0.98
Negativo a NIC s 140 038 1.000 608~
p<0.05 238 750 000
viTC D 0.37 0.19 0.77
1-B 0.98 0.93 0.99
I, 098 130 608™ 1.000
Folatos p<0.05 408 273 000
o 031 0.36 0.77
1B 0.97 0.98 0.99
rs 1.000 4157 -.108 .053
p<0.05 001 423 696
Edad o 0.64 0.23
1B 0.99 0.92
rs 4157 1.000 -.151 -.030
p<0.05 001 264 825
IMC D 0.64
1B 0.99
NICI s -.108 -.151 1.000 711™
p<0.05 423 264 000
viTe D 0.84
1B 0.99
rs 053 -.030 711 1.000
Folatos p<0.05 696 825 000
D 0.23 0.84
1B 0.92 0.99
fs 1.000 206 -.046 146
p<0.05 234 794 404
Edad o 0.45 0.38
1B 0.94 0.93
rs 206 1.000 055 065
MG p<0.05 234 752 709
D 0.45 0.23 0.25
1B 0.94 0.90 0.90
NIC 1 rs -.046 055 1.000 5047
p<0.05 794 752 002
viTC D 0.23 0.70
1B 0.90 0.97
rs .146 .065 504" 1.000
Folatos p<0.05 404 709 002
D 0.38 0.25 0.70
1B 0.93 0.90 0.97
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I's 1.000 .187 454 .368

p<0.05 521 103 195
Edad o 0.43 0.67 0.60
1B 0.85 0.88 0.87
s 187 1.000 007 -.090
p<0.05 521 982 759
IMC D 0.43 0.08 0.30
1B 0.85 0.98 0.86
NIC 111 . 454 007 1.000 648"
p<0.05 103 982 012
viTe D 0.67 0.08 0.80
1B 0.88 0.98 0.89
rs 368 -.090 648" 1.000
Folatos p<0.05 195 759 012
@ 0.60 0.80
1B 0.87 0.89

IMC: Indice de masa corporal, VITC; Vitamina C, rs: Correlacion de Spearman, p<0.05: significancia estadistica,
®: Tamafio del efecto, 1-f : Poder estadistico

X. Discusién
La neoplasia Intraepitelial cervical persiste como un problema de salud a nivel

mundial. (9)En los ultimos afios, se han realizado distintas investigaciones que
buscan identificar la relacion y el modelo de prevencién que pudiera existir entre la
ingestion de micronutrientes como el acido félico y antioxidantes con el cancer
cérvico uterino. La deficiencia de estos micronutrientes en la dieta se ha asociado

a la aparicion de diferentes tipos de cancer. (14)

En este estudio en todos los grupos se identific6 una ingestion de Folatos y
Vitamina C por arriba de la ingesta diaria recomendada la cual corresponde a 400
pg de folatos y 75 mg de vitamina C. (14, 15) Sin embargo también influyen otros
factores en el desarrollo de estas lesiones que no se valoraron en este estudio lo

cual puede ser causa de la persistencia de lesiones en nuestra poblacion.

En el estudio realizado en Ciudad Juarez se encontro una media de consumo de

vitamina C de 52.2 mg/d, con un porcentaje de consumo del 69.6 % y una media
de consumo de Folatos de 338.8 g/d con un porcentaje de consumo de 73.7%.
(18) Estas cifras se encuentran por debajo de los niveles de ingestion diaria
recomendada para poblacion mexicana, a diferencia de nuestra poblacion
estudiada en la cual se encontraron valores superiores a la IDR, en el estudio
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revisado se indica que en su poblacion en Ciudad Juarez predomina la ingestion
de carbohidratos, grasas y proteinas en la dieta diaria, con un consumo bajo de
frutas y verduras. El tiempo de seguimiento que se realizé en cada uno de los
estudios, el nivel socioecondémico, la carga viral y serotipo presente en cada
poblaciéon no valoradas en este estudio, influyen en la diferencia de resultados
obtenidos. En nuestro estudio utilizamos una encuesta de frecuencia de consumo
de alimentos que evalla la ingestién en el dltimo afio, mientras que en el Ciudad
Juérez se utilizo la técnica de recordatorio de 24 horas adaptada de Shamah-Levy

y cols durante una semana.

En otro estudio realizado en San Luis Potosi se reportd una ingestion de Vitamina
C de 312.51+ 204.80 mg/d en pacientes sin NIC y de 254.62 +155.06 mg/d en
pacientes con algun grado de NIC, observaron una mayor ingestiéon de
antioxidantes en pacientes sin NIC, encontrando una fuerte asociacion en las
mujeres sin NIC y el consumo de antioxidantes. (17) En nuestro estudio se

observo al igual que en este, cifras de ingestion de vitamina C por arriba de IDR.

Se identific6 un predominio de edad fértil en todos los grupos, asi como la
presencia de sobrepeso. En el estudio realizado en Hospital Valentin Gémez
Farias de Amecameca, Estado de México se valor6 el estado nutricional en
pacientes con algun tipo de lesion cérvico uterina encontrando un alto porcentaje
de sobrepeso (48.6%) en edades de 31-50 afos. Cifras similares a las
encontradas en nuestro estudio en donde se encontr6 47% de la poblacién

estudiada presentaba sobrepeso. (20, 26)

Uno de los factores que influyen en el estado nutricional, es la ingestién de
nutrientes, a pesar de que la desnutricion esta relacionada con alguna deficiencia
vitaminica por subalimentacion en nuestro estudio solo se identificé a una paciente
con desnutricion la cual se encontraba negativa a NIC, se observo que la mayoria
de la poblacion presentaba sobrepeso u obesidad, lo cual actualmente se
considera un problema de salud en México debido a que se asocia también a la
presencia de deficiencias. (24) En nuestro estudio se encontré una asociacion
positiva entre edad e IMC en pacientes negativas a NIC, NIC I, entre Vitamina C y
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Folatos en todos los grupos, Estas cifras sugieren que esta poblacién modifica sus
habitos alimenticios en sospecha o presencia de la enfermedad, incrementando el
consumo de nutrientes en la dieta diaria. Debido a que la ingestion de folatos
interviene en la multiplicacion celular, una deficiencia de estos favorece la
carcinogénesis al interferir con la metilacién normal del ADN. La vitamina C tiende
a disminuir la carga viral, reduciendo la persistencia y progresion de la
enfermedad, al ser un potente antioxidante inhibe la trasformacién maligna y
disminuye el dafo celular, sin embargo se requieren nuevos estudios de
seguimiento para evaluar si el incremento en el consumo de estos nutrientes

mejora el diagnostico en esta poblacion. (19, 23)

En todos los casos de asociacion se encontré una potencia estadistica superior al
80% lo cual nos indica que los datos obtenidos en el estudio pueden ser
generalizados solo para esta poblacion. También se encontrd6 un tamafio del
efecto grande lo cual nos indica la validez de la significancia estadistica
encontrada entre las asociaciones en cada grupo. En los estudios mencionados se

utilizaron intervalos de confianza del 95%.

Xl. Limitaciones.

Al ser un estudio en el cual se realizé analisis secundario de una base de datos, no
se tomaron en cuenta diferentes factores sociodemogréficos que pueden influir en
el resultado obtenido.

Al ser un estudio trasversal no permite evaluar el efecto que tiene la ingestion de
folatos y vitamina C sobre la progresién de las NIC. Solo se evalué la asociacion de
las variables en el momento del estudio.

El instrumento (encuesta) sigue siendo un elemento subjetivo para la obtencion de
informacion, por lo que seria importante la obtencion de biomarcadores que

permitan identificar el contexto real.
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XII. Conclusiones.

Existe una asociacion positiva moderada-alta entre la ingestion de vitamina C y
folatos, en pacientes negativas a NIC, con NIC I, NIC Il y NIC Ill. La asociacion
encontrada entre estos grupos puede ser generalizada a este tipo de poblacion.
Los resultados encontrados evidencian la asociacion entre la ingestion de vitamina
C y folatos; sin embargo, se requieren estudios que nos permitan medir el efecto

gue tiene la ingestion de folatos en la progresiéon de la NIC.
Se encontr6 que un estado de nutricibn con sobrepeso esta asociado a la

presencia de NIC; por lo que seria importante atender este factor de riesgo desde

el primer nivel de atencion.
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https://www-uptodate-com.pbidi.unam.mx:2443/contents/vitamin-supplementation-in-disease-prevention?search=ingesta%20de%20folatos%20y%20vph&source=search_result&selectedTitle=26~150&usage_type=default&display_rank=26#topicContent
https://www-uptodate-com.pbidi.unam.mx:2443/contents/vitamin-supplementation-in-disease-prevention?search=ingesta%20de%20folatos%20y%20vph&source=search_result&selectedTitle=26~150&usage_type=default&display_rank=26#topicContent

XIV. Anexos

Anexo 1.

- O DE DPERACION

& Ny, ORACGAN
F 4 , GOBIERNO DE o 20 o ADMINISTRATIVA DESCONCENTRADA
& MEXICO 2020 eSS

= Hospral de Greco Obstetrcis No. 22

Toluce, a México & 01 de septembre del 2020

M. en C.S. Pedro Perea Garcia

At'n
MRMF Ma. Del Carmen Chamu Salgado

En respuesta a su solicitud para el uso de la base de datos del proyecto de investigacion
titulado: Relacién entre el consumo de triptéfano en la dieta con el grado de lesion
intraepitelial escamosa cervical con folio de registro ante SIRELCIS R-2016-1503-35, e
informo que ne_existir nuevamente inconveniente, siempre y cuando esta Unidad
médica hespitalana a través de un investigador cuente con participacian y productividad
del nuevo prayecto ante SIRELCIS, para el cual hara uso de |a base de datos en comento.

No omito mencionar que es indispensable haga llegar el numere de registro ante SIRELCIS,
para el uso oficial de la informacién solicitada, a Ia Coordinacion Clinica de Educacion e
Investigacion en Salud del HCO No 221, una vez cuente con registro y autorizacion.

el ooty

. f / é“"q

Sin mas por el momento le envio un cordial saludo.

DR. CARLOS ALBERTO ECHEVERRIA MIRANDA
Director del HGO 221

Cop Dr Nigusi Angel Tores Mincicas OCEIS HOO No 227
Javety Qg the Doy rgrane S, Cal Curavs, Trtens Baladn do Mecha, €0 L0030, Tublonc: (Tl S MW & T 22

&M’Hctﬂ

L EE NS e SN A S NP e o N SR R NS
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Anexo 2.

Organo de Cperacion Adrmenistrativa Desconcentrads

Estado de México Forente

Jefatura de Senicios de Prastacionaes Mddicas

Coordinackin de Planeackin y Enlace Institucional

GOBJERNODE | &) Coordinacion Auxilisr Médica de Investigacion en Selue
MEXICO | && Ceoordinacidn Clinka de EJucacidn @ Investigacion on Salud

Toluca, Estado de México a 2 de septiembre del 2020

Hospital de Ginecoobstetricia No 221
Dr. Emilio Chuayffet Chuayffet

Sistema de Registro Electrénico de |a Coordinacién de Investigacién en Salud [SIRELCIS)

Por medio de Ia presente, me permite informar gue No existe inconveniente alguno para
que se realice el protacole de investigacidn que a continuacion se describe, una ver que
haya sido evaluado y aprobado por el comité Local de Investigacion en Salud y ef comité
de ética en Investigacién que le correspondan.

Titulo de la Investigacién.
* Asociacion entre la ingestion de folatos, vitamina C y |2 neoplasia intraepitelial cervical”

Investigador Principal.
Dr, Miguel Angel Torres Hinojosa

Investigadores asociado

M. en CS. Pedro Perea Garcia

Dra, en C.5 Maria del Carmen Colin Ferreyra
Dra. en C. Laura Avila Jiménez

Investigacion Vinculada a Tesis

Si

Alumno:
MR MF Ma, del Carmen Chamd Salgado

Sin mas por 8l momento, agradezeo su atencion y envio cordial Saludo

Atentamente ( -

Dr. Carlos Alberto Echevérria Miranda
Director

: Coardnactr Cincs de Fdusacan s Pawtigac on an Salod .
e §

2019

Direccion de la Unidad
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2N INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS ) dlub

Dictamen de Aprobada
Comité Local da Investigacién en Snlud 1500,
1 GRAL ZONA NUM 58

Registro COFEPRIS 17 C1 15 104 037
Ragistro CONBIOETICA CONBIOETICA 15 CE1 002 2017033

FECHA Lunes, 20 de octubre de 2020

Dr. Miguel Angel Torres Hinojosa
PRESENTE

Tengo & agrado de notificae, que ol protocolo de invegtigacion con 1o Asociacion entre la ingestion de folsos,
vitamina ¢ y la neoplasia intraepitellal cervical que sometid a conslideracion par avaluacion de este Camité. de
severdo con las recomendacionss de sus mlegantes y de los revisoms, cumple con & calicad melodaligea v o8
requenmienios de dica y de Investigackin, por lo que of detamen es APROBADO:

Nimero de Ragistra Insttucional
R-2020-1503-044

Do acvordo & I8 normativa vigente, deberd presentar an junic de cada aflo un informa o8 Segumienio Wenico acsrea dal
desarmollo def profucolo @ su cargo, Esle diclamen lisne vigencia de un afio, por lo que &n caso oo ser nacesan,
Comité da Etica an Investigacdn, a tming da la vigonca del mizme,

IMSS

SOUTINIMLT Y VORI ST
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‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

NIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS D
@ SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
IM$ HGO No 221 “DR. EMILIO CHUAYFFET CHUAYFFET”
(ADULTOS)

ANEXO 3 CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Asociacion entre la ingestion de folatos, vitamina c y la neoplasia intraepitelial cervical

Investigador Principal Dr. Miguel Angel Torres Hinojosa

Investigador Asociado o Tesista D. en C. Laura Avila Jiménez CAMIS OOAD Estado de Morelos
M. en C.S.. Pedro Perea Garcia Facultad de Medicina UAEMex

Dra. en C. S. Maria del Carmen Colin Ferreyra
MR MF Ma. del Carmen Chamu Salgado HGR No 1 Cuernavaca Morelos

Numero de registro: R-2020-1503-044

. S . . Numero de fondo: Sin financiamiento
Financiamiento (si Ap lica)

. Toluca de Lerdo, México a 02 de septiembre de 2019. HGO 221, Toluca de Lerdo
Lugar y fecha:

Riesgo de la Investigacion: Estudio Sin riesgo

En el presente estudio, se pretende identificar la asociacién entre la ingestion de folatos y
vitamina C con la presencia de neoplasia intraepitelial cervical, la evidencia biolégica y
observacional sugiere que una ingestion suficiente de folato podria prevenir canceres en
ciertas poblaciones. La ingestion de complementos alimenticios como multivitaminicos,
vitamina A, vitamina C, vitamina E y calcio se han asociado con la aparicién de neoplasia
intraepitelial cervical. Estos nutrientes se pueden encontrar facilmente en la dieta; por lo que
la implementacion de recomendaciones dietéticas, podria ayudar en el tratamiento de
pacientes con este diagnéstico; dando una opcién de manejo integral.

Justificacion y Objetivos del estudio:

“Asociar la ingestion de folatos, vitamina C y la neoplasia intraepitelial cervical en pacientes
gue acuden al servicio de displasias del Hospital de Ginecobstetricia 221 de Toluca, Estado
de México.”

Si usted acepta participar, utilizaremos los datos que proporciono con anterioridad para el
proyecto de maestria “Relacion entre el consumo de triptéfano en la dieta con el grado de
lesion intraepitelial escamosa cervical” con nimero de registro R-2016-1503-35 ante el Comité
Local de Investigacion y Etica en Investigacion en Salud. Se tomaran los datos de edad,

indice de masa corporal, niveles de folatos y vitamina C en la dieta. A partir de estos datos se
Medira si existe relacion entre ellos. Bajo la condicién actual sobre la pandemia se solicita su
consentimiento informado via telefénica.

Procedimientos:

. ) . No presentara ningun ri ] r participar en i0. nsider ibl
Posibles riesgos y molestias: m%lgsifaeeltaa gun riesgo al aceptar participar en este estudio. Se considera posible

Tiempo utilizado para su autorizacion.

Posibles beneficios que recibira al participar ~ No realizara ningun tipo de pago por la participacién en este estudio, no recibira un pago por

en el estudio: participar en este estudio.

Informacion sobre resultados y Se le proporcionaran los resultados obtenidos en el estudio, bajo el criterio de
alternativas de tratamiento ( ensayos confidencialidad.

clinicos)

Participacion o retiro: Iagcprgglglopamon dentro de la investigacion es totalmente voluntaria. En caso de que usted

participar, puede hacerlo sin que por ello afecte la atencién médica que recibe.

La informacién que haya proporcionado y a la cual nos permita acceder usted, como nombre,
teléfono y direccion sera guardada de manera confidencial y sera sustituida por un nimero de
folio. Se tendra total respeto a su privacidad y de los resultados que se obtengan, no se

identificard a cada participante
en las presentaciones o publicaciones posteriores.

Privacidad y confidencialidad:

En Caﬁ colecciénde material bioldgico:
I:I No autoriza que se tome la muestra.
I:I Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.
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En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con esta investigacion podra dirigirse a:

Investigador Responsable: Dr. Miguel Angel Torres Hinojosa. Coordinacién Clinica de Educacién e Investigacién en Salud. HGO 221. De
lunes a viernes de 8:00 a 16:00 horas. Teléfono 722 2798900 ext. 1322

Colaboradores: Dra. en C. Laura Avila Jiménez. Delegacién Morelos. Coordinadora auxiliar médico de investigacin en salud.
De lunes a viernes de 8 a 16:00 horas. Teléfono 7773295140
M. en CS. Pedro Perea Garcia. Facultad de Medicina, UAEMex. De lunes a viernes de 11 a 14:00 horas.
Teléfono 722 219 41 22 ext. 156
Dra. Maria del Carmen Colin Ferreyra. Facultad de medicina, UAEMex. De lunes a viernes de 11 a 14:00
horas. Teléfono 722 219 41 22 ext. 156
MR MF Ma del Carmen Chamu Salgado. Médico Residente de Medicina Familiar. HGRC/MF 01. Lunes a
Viernes de 8 am a 8pm Teléfono: 7771127897

En caso de dudas, aclaraciones o quejas sobre sus derechos como participante en un estudio de investigacion, podra dirigirse a: Comité de
Etica en Investigacion 15038, Hospital General de Zona No. 58 del IMSS: Blvd. Manuel Avila Camacho, fraccionamiento Las Marga ritas,

Colonia Santa Monica. Tlalnepantla de Baz, Estado de México, CP. 54050. Teléfono (55) 53974515 extension 52315, de lunes a viernes, en
un horario de 8:00 a 16:00 hrs., Correo electrénico: comite.etical5038@gmail.com

Nombre, firma y fecha del participante Nombre, firma y fecha de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Mi firma como testigo certifica que la participante firmo éste formato en mi Mi firma como testigo certifica que la participante firmo éste
presencia, de manera voluntaria formato en mi presencia, de manera voluntaria

Nombre, relacion y firma ) ]
Nombre, relacion y firma

Clave: 2810-009-013 43
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mailto:comite.etica15038@gmail.com

Anexo 4.

ORGAND DE OPERACION AUMINISTRATIVA DESCONCENTRADA
ESTADO DE MEXICO PCMIENTE

Jefatura de Servicios de Prestacicnes Nédicas
Coordinacién de Planescién y Eclace Institucional
Coordinacién Auxiliar N&dica de Investigacién en Salud

Coordinacién Clinica de Educacitn ¢ Investigaciia en
Salud

GOBJERNO DE

MEXICO

IMSS

CARTA COMPRCMISO DE CONFIDENCIALIDAD
Y MANEJO ETICO DE DATCS

Toluca; Estado de México 2 de septiembre del 2020

Por medio de la presonte los C. Dr. Miguel Angel Torres Hinojosa, D. en
C. Laura Avila Jiménez M. en C.S. Pedro Perea Garcia, Dra. en C. S.
Maria del Carman Colin Forreyra, Dra. Ma. del Carmen Chami Salgade, nos
comprometemos & obtener exclusivamente los datos necesarics para esta
investigacidén, donde se analizara una base de datos del proyecto de
maestria “Relacidén entre el consumo de triptdédfanc en la dieta con el
grado de lesidén intraepitelial escamosa cervical” con nOmero de
registro R-2016-1502-35 el cual se realizd en =mujeres diagnosticadas
2in lesién intraepitelial escamosa cervical, con lesién intraepitelial
szcamosa cervical de bajo y alto grado atendidas en el servicio de
displasias, asi como resguardar la confidencialidad de los mismos, los
cuales serdn utilizados, en el Proteocolo de Investigacidén que lleva por
Titulo Asociacién entre la Aingestién de folatos, vitamina C y la
neoplasia intraepitelial cervical, la recoleccidn de los datos en
mencién se iniciard hasta contar con el dictamen de APROBADO, por el
cemité correspendiente.

En casc de hacer uso indebido de la informacidén, estamos conscientes de
gue nos haremos acreedores a la sancidn 'gue corresponda
=

Miguef’ el Torres Hinojosa
Investidador Principal

/-Li :

.

Or.

D. en €. Laura Avila Jimknez
Investigador Asociado

-

Pra. en C. S. Maria del Carmen
Colin Perreyra
Investigador Asccladc Externo

Dra. Ma. Carmen Chami Salgado

Tesiata

M. en C.S. Pedro Perea Garcia
Investigador Asociado Externo
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Anexo 5. Cuestionario de consumo de alimentos

Instituto Nacional de Salud Publica

Centro de Salud en Investigacion Poblacional

Cuestionario de Frecuencia de Consumo

Mombre del Paciente

Apellido Patemno Apellide Matermno Mombre{s)

|Mombre del Entrevistador

Mombre del Revisor

Wo. de identificacion del Paciente

Fecha I T I T A I I
Dia Mes  Afo

Edad del Paciente {en anos cumplidos)

Durante el afio previo a este dia ; Con gué frecuencia consumid usted productos |acteos?
Por fawor indique con una cruz, en ka columna de frecuencia, ka opcion que considers mas cercana

a su realidad.
Encuestador; Por favor llene & circuio (no 1o tache) y en 13 columna de |a derscha el nimero comespondients
a I3 frecuencia de consumio reportada.

MlMENTG WMENOE| VECEE VECES A LA VECES AL
FRODUCTCE LACTEGE OE LAl s SEMANA DI&
VEL MES
MUNCA|AL MES] 1-3 1 -4 54 i 243 4-5 [
mj ] a3 el [L1E3 1o (LT e ] [l 1M
e 0 (OO0 0|D[0O|0O
IIBA REBEAMADA OE
2 | quesormzacoon SNe NSNS NSl NS NNe e NS
g |paEERsARE OO0 10|10(0(10(10
LIMA REBAMADS DE
¢ | asmnuesssae 1O OO OO IO O OO
s |pasthminE 1O (O1O0101010(0(10(10
LA TAZA DE
¢ | vooummo DO DD [ [O
7 | msestiae | OO 1O (10(0
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Durants &l ano previo a este dia. ;Con queé frecuencia consumic usted frutas?
Por favor indique con una cruz, en la columna de frecuencias, la opcion que considere mas
cercana a su realidad, ncluya las frutas que estuvieron disponibles solo en temporada.

FRECUENCIA DE CONSUMO

ALIMENTO MENZE| VECES VECES & LA VECES AL
FRUTAS DELME| AL SEMANA DA

OO0 0|0

ellelie]io}le}

Q10000

e]ie]e}ielie)
o |an olo|olo|o
[ e]iele}ielie}
Wl e OO OO0 00[(000
- ollelle}ie}{o}
18 | unaresa QOO0 |O010[0010[0|0
o |mme|O]O|O[O]O]O|O[O]O]O
w |mawsosana | OO OO0 (O0(O000
-z [o|olofofolololojolo]
» 2o (OO |O|O|O|O]O|0]0|O
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Durante el ano previo a este dia. ;Con que frecuencia consumio usted huewos, cames y
embutidos?
Por favor indique con una cnuz, en la columna de frecuencias, la opoion que considere mas
cercana a su realidad.

Fi

Fi

12

Ll

ALIMENTO

HUNED, CARMEZ Y
EMBEUTICHC:E

HUEWC DE GALLINA

UNA FIEZA DE POLLO

UNA REEANADA DE
JAMON

UN PLATO DE CARKE
DE REE

UH PLATO OE CARNE
OE CERDO

UNA PORCICHN DE
ATUN

UN PEDAZD DE
CHICHARROM

UNA BALCHICHA

UNA REBANADA DE
TOCING

UN BIETECK DE
HIGADD O HIGADITCZ:
DE POLLO

UN TROZD DE
CHORLEZD &
LOMGANIZA

UN PLATO DE
PE3CADD FREBCD
Imojama, =)

UM PLATO DE
SARDINAL EM
JTCMATE

MEDLA TAZA DE
MARISCEE

UN PLATO DE
CARNITAZ

UN PLATO DE
EAREACDA.

FRECUENCIA DE CONSUMO
MENOE| YECES WECES A L&
DEUME| AL SEMANY

VEZ | MEE
MUNCA AL MES| 13 1 24 b
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Por favor indique con una cruz, en la columna de frecuencias, la opcion que considers mas
asu .
ALIMENTO

Durante el afie previo a este dia. ; Con qué frecuencia consumid usted verduras?

VERDURAZ

SALIA O GUEADO

UM JITOKMATE BN
UNA HOJA DE
LECHUGA

UN PLATO DE S0FPA
CREMA DE VERDURAZ
MEDIA TAZA DE FLOR
DE CALASAZA

MEDIA TAZA DE
EJOTES

u |marenccuo= (OO (O[O0 |O0(0(0|0O

EDIA TAZA DE
48 | CALASACITAZ O
CHAYOTES

68 | CHILEZ DE LATA
58 | UM ELCTE
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Durante & afo previo a este dia. ;Con qué frecuencia consumid usted leguminosas?
Por fawor indigue con una cnuz, en la cohemna de frecuencias, la opcion Que considers mas
CErcana a su reafidad.

FRECUENMCIA DE CONSUMOD

ALIMENTO MENOE| VECES VECES ALA WECEI AL
LEGUMMNCEAS DEUNA|] AL EELLAMNA ]
EZ | MEE
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FRECUENCIA DE CONSUMD
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Durante el ano previo a este dia. ; Con qué frecuencia consumio usted golosinas o postres?

Por fawor indigue con una cruz, en la columna de frecuencias, la opcion que considers mas
cercana a su realidad.

FRECUENCIA DE CONSUMD ]

ALIMENTO

GOLOSINAE

TB

UNA REEMSADA DE
PASTEL

LA, CLUCHARADITA OE
ATE MIEL MERMELADA,
CAJETA O LECHE
COMDENSADA,

kA, CLUCHARADITA O
CHOCOLATE EN
POLVO

L& TABLILLA DS
CHOCOLATE

UNA BOLEA DE
FRITURAS

NUMCA

O

MENCS
DE M)
VEZ

WECES

al

VECES ALR

EEMANL

24
5]

Vo QO

<

ALIMENTO

BEEIDAS

ED

UN REFRESCO DE
COLA MEDIAND

UN REFRESBCO
GEAEECED DE BABDR

UN REFRESCO
DIETETICO

UM WAED COM AGUA
DE SAB0R
AZUFCARADS

UNA TAZA DE CAFE
SIN AZUCAR

UMA TAZA DE ATOLE
8IN LECHE

UNA TAZA DE ATOLE
COM LECHE

UMA CERVEZA

UNA COFA DE VING DE
MEEA

UNA BESIDA COM ROM,

BRANDY O TEQUILA

WU OQUOQ OO0 QU0

o

U OO0 OU QU0

VECES ALA

EEMANL
2

[D5]

O

BY

GI

Q0

O OL O RO} &

O ORI O RO} O LOR O NOL O
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Durante el afo previc a este dia. ;Con que frecuencia conswmio usted grasas y gque tipo de aceits
utiliza para cocinar?
Por favor indique con una cruz, en la columna de frecuencias, |la opocion gue considers mas

cercana a su realidad

FRECUENCIA DE CONSUMOD

ALIMENTO

VERDURAZ

ad

8z

a4

ag

k-3

10

ACEITE DE MAIZ

MACEITE DE 30YA

ACEITE DE GIRASOL

MACEITE DE CARTAMO

ACEITE DE OLIVA

UMA CUCHARMADITA DE
MARGARA

UMA CUCHARADITA DE
MANTEZUILLA

UMA CUCHARMADITA DE
CREMA

UMA CUCHARADITA DE
MAYONEZA

UMA CUCHARMADITA DE
MANTECA WVEGETAL

UMA CUCHARADITA DE
MANTECA ANBAAL

WLMCA
1}

Q0 O0QC

Q0 00 CU

WENDE
DEmA
VEZ
AL MEE

p=

QU CCL0
00

O O RO1 00 0

WECEE
&L
MES
1-3
JUES

O
@)

e
b

Q0 00 CU

¥

QU L0
QOO0
QU OCL0
QOO0
U O0QU0

00

O O ROR 00 0

WECES A LA

EEMANS

24
g

Q0 00 CU

QL OO0 CU

Q0 00 CU

WVECEE AL
Dia

23
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QL 000U
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Q0 00 CU

=
R

QU QL0
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Durante &l afio previo a este dia. ;Con qué frecuencia consumio usted de los antojtos mexicanos
que se enlistan a contnuacion? _
Por fawor indique con una cuz, en la colemna de frecuencias, |a opcion gue considers mas

cercana a su realidad.

ALIMENTO

ANTOITOE

1

UM SOFE O
QUEEADILLA

UN FLATO S0
FOZOLE

o | LN TARSL

UN TASD AL PAETOR
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Por favor, indique cualquier ofro alimento que usted consumio al menos una vez por semana y que
no encontro enfre los almentos anteriores. ademas de esta sta, & ano previo 3 este dia
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ALIMENTO R

CHARML ES SECDE

SALMIN FREEDD

SALMIN EMLATADO

SARDIMA EN ACEME

ACEITE DE HIGADD: DE BACALAD
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;Cuantas cucharaditas de azicar le agrega usted a sus alimentos, a lo largo ded dia? Tome en

cuenta lo que ke pone al cafe, licuade., ete.
cucharaditas

iLe agrega usted sal 3 sus alimentos antes de probaros?
Sl Mo

iGe come usted el pellejo del polio?
Sl Mo

ioe come usked el gordito de la came?
Si Mo

:Cuantos mesas del afo pasado consumid usted vitaminas?

o 1-2 4 56 7-B 810 | 11-12

:Cual o cuales?

;Cuantos meses del ano pasado consumio usted suplemento de calcio?

0 1-2 4 i 7-B 810 | 11-12

:Cual o cuales?

; Considera usted que su alimentacion ha cambiado durante el Wtimo ano?

Si Mo {Si, 51 ha cambiado, preguntar:)

;Porque?

Cibservaciones
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