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RESUMEN 

La población infantil mexicana representa una población poco investigada caracterizada 

por presentar una dieta con alto contenido de almidón y alta prevalencia de obesidad. En 

2015, se evidenció por primera vez en México la asociación entre el bajo número de 

copias (NC) del gen de amilasa salival (AMY1A) y el riesgo de obesidad infantil. Con base 

a esta evidencia se planteó investigar la asociación del NC de los genes AMY1A y AMY2A 

y la actividad enzimática de amilasa salival (AMY1) y pancreática (AMY2) en niños con 

obesidad infantil.  Se recopilaron datos antropométricos y de ingesta de almidón. El NC 

de AMY1A y AMY2A se determinó por PCR digital en gotas y la actividad enzimática de 

AMY1 y AMY2 por método enzimático colorimétrico. Mediante un Meta-Análisis de 

datos individualizado se incluyeron 3,100 niños, donde se confirmó la asociación entre el 

NC de AMY1A y el riesgo de obesidad infantil en México. También, se observó una 

asociación positiva entre el NC de AMY1A y AMY2A y la correspondiente actividad 

enzimática de AMY1 y AMY2 en niños con peso normal y con obesidad. La actividad 

enzimática de AMY1 y AMY2 se asoció negativamente con el riesgo de obesidad infantil, 

y la asociación se limitó a los niños que consumían una cantidad media/alta de almidón 

(Pinteracción= 0.004). Nuestros resultados sugieren que el aumento del NC de AMY1A y 

AMY2A se asocia con el incremento de la actividad de AMY1 y AMY2 y con menor 

riesgo de obesidad infantil. Además, los niños con medio y alto consumo de almidón y 

baja actividad enzimática de AMY1 y AMY2, presentan mayor riesgo de obesidad, en 

comparación con los niños con media y alta actividad enzimática. Nuestro estudio 

evidencia por primera vez que la interacción entre factores genéticos (NC), actividad 
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enzimática y estilo de vida (ingesta de almidón) puede contribuir al desarrollo de obesidad 

infantil en México. 

  

ANTECEDENTES 

 

Generalidades de la obesidad 

Definición y prevalencia 

La obesidad es una enfermedad crónica multifactorial caracterizada por una 

cantidad excesiva de grasa corporal como consecuencia de la interacción entre un estilo 

de vida sedentario, una mayor ingesta de energía y la predisposición genética.  

Actualmente es un problema global de salud y en las últimas cuatro décadas su 

prevalencia se ha triplicado en todo el mundo, de acuerdo con la Organización Mundial 

de la Salud (OMS), al 2016 se estimaron más de 1,900 millones de adultos con sobrepeso 

y obesidad (www.who.int/). En tanto que la prevalencia de sobrepeso y obesidad en niños 

de edad escolar, que oscilaba en menos del 1% en 1975 tuvo un incremento de 6–8% en 

2016 y se espera que alcance el 9.1% en el presente año (2020)1,2. La obesidad está 

aumentando en todas las regiones del mundo y hasta el momento ningún país, con alto, 

medio o bajo desarrollo, ha tenido éxito en disminuir su prevalencia. Como ejemplo, al 

2019 México ocupaba el primero y segundo lugar mundial de obesidad infantil y en 

adultos, respectivamente (www.unicef.org/mexico/). En 2016, la Encuesta Nacional de 

Salud y Nutrición (ENSANUT) de México informó una prevalencia de obesidad de 

17.5%, 14.6% y 36.1% en niños de 5 a 11 años, adolescentes de 12 a 19 años, y adultos, 

respectivamente3. Estas prevalencias resultan alarmantes debido a que la obesidad infantil 
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se ha descrito como principal predictor de obesidad y complicaciones metabólicas en el 

adulto4.  

 

Diagnóstico 

El diagnóstico de sobrepeso y obesidad se realiza empleando datos 

antropométricos basados en la medición de la talla y el peso corporal para calcular el 

índice de masa corporal (IMC) que se obtiene de dividir el peso corporal en kilogramos, 

entre la talla al cuadrado en metros. Aunque el IMC no distingue el sobrepeso asociado 

al exceso de grasa corporal, ésta es la herramienta comúnmente utilizada para determinar 

sobrepeso y obesidad en la práctica clínica e investigación5. 

La clasificación internacional de peso corporal para adultos se describe en la Tabla 

1. En niños de entre 2 y 19 años, la clasificación de peso corporal varía entre la edad y 

sexos, por lo que su clasificación se apega a estándares de referencia de acuerdo con el 

IMC percentil (IMCp) para edad y sexo. Los sistemas internacionales de diagnóstico para 

sobrepeso/obesidad generalmente usados son los de la OMS y los del Centro para el 

Control y la Prevención de Enfermedades de Estados Unidos (CDC, por sus siglas en 

inglés). La clasificación de peso corporal para niños de entre 2 y 19 años de estas dos 

Organizaciones se describe en la Tabla 1. Los criterios del CDC fueron desarrollados 

empleando cinco encuestas representativas en Estados Unidos (1963-1994)6. El sistema 

de referencia de la OMS está basado en un estudio multicéntrico realizado en seis países 

(Brasil, Ghana, India, Omán, Noruega, Estados Unidos), incluyendo a niños criados en 

condiciones óptimas, amamantados exclusiva o preferentemente entre 4 y 12 meses y 
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alimentados con dietas complementarias de alta calidad, inmunizados y con atención 

médica regular7. Con estos criterios de selección de muestra, es probable que las 

diferencias en los tipos de alimentación de las poblaciones de referencia contribuyan a 

que el punto de corte para el diagnóstico de obesidad propuesto por la OMS (IMCp ≥97), 

sea menos estricto que el propuesto por el CDC (IMCp ≥95)8. En este sentido, algunos 

estudios han reportado que el diagnóstico de obesidad por el CDC presenta mayor 

sensibilidad9, y debido a que la presencia de obesidad durante la infancia con mayor riesgo 

de desarrollar obesidad y complicaciones metabólicas en la vida adulta, el criterio del 

CDC ha sido ampliamente citado en la literatura9-11.  

Tabla 1. Clasificación de peso corporal en niños y adultos de acuerdo al IMC. 

Categoría de peso 
Niños Adultos 

CDCa6 OMSa12 OMS12 

Bajo  < 5.0 < 3.0 < 18.5 

Normal 5.0 < 85.0 3.0 < 85.0 18.5 < 25.0 

Sobrepeso 85.0 < 95.0 85.0 < 97.0 25.0 < 30.0 

Obesidad ≥ 95.0 ≥ 97.0 ≥ 30.0 

Obesidad Clase I - - 30.0 < 35.0 

Obesidad Clase II - - 35.0 <  40.0 

Obesidad Clase III - - ≥ 40 

a, IMC percentil.  
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Patofisiología de la obesidad 

 La obesidad en la niñez y la adolescencia se asocia con enfermedades metabólicas 

de inicio temprano (como hipertensión, insulinoresistencia, dislipidemia, diabetes tipo 2 

[DT2], hígado/páncreas graso no alcohólico, enfermedad cardiovascular, entre otras) y 

mortalidad prematura por todas las causas13,14. De hecho, la obesidad se considera como 

el principal factor de riesgo para desarrollar DT2, debido a que 85 y 80% de los niños y 

adultos con DT2, respectivamente, presentó sobrepeso u obesidad al momento de su 

diagnóstico15,16.  

 

Tejido adiposo 

El tejido adiposo humano se divide en marrón y blanco, el primero es responsable 

de la actividad termogénica, mientras que el segundo (se distribuye a nivel subcutáneo y 

visceral) se encarga de almacenar grasa corporal y secretar proteínas de señalización que 

ejercen efectos metabólicos y antinflamatorios (leptina, neuropéptido Y[NPY], 

adiponectina y factor de necrosis tumoral α [TNFα]).  La leptina es una hormona secretada 

por el tejido adiposo blanco cuya función principal es inhibir el apetito ante la ingesta de 

alimentos. Además, la leptina actúa en el núcleo arcuato del hipotálamo inhibiendo la 

secreción de NPY y proteína relacionada con agouti (AgRP), estimulando así la síntesis 

y secreción de proopiomelanocortina (POMC)17. La leptina también estimula la oxidación 

de lípidos y la absorción de glucosa en tejidos periféricos, previniendo así la lipotoxicidad 

(acumulación de lípidos en los tejidos no adiposos)18.  La adiponectina también es 

secretada por el tejido adiposo durante la diferenciación del adipocito y tiene como 
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función principal estimular la sensibilidad a la insulina y la utilización de glucosa 

mediante la oxidación de ácidos grasos en músculo esquelético e inhibir la producción 

endógena de glucosa del hígado19-21. También tiene funciones antiinflamatorias como la 

disminución de los niveles de proteína C reactiva y expresión de TNF-α22, y 

antiaterogénicas al inhibir la adhesión de monocitos a células endoteliales, la 

transformación de macrófagos en células espumosas y aumento de la producción de óxido 

nítrico en el endotelio vascular19.  

 

Desregulación del tejido adiposo 

En condiciones de exceso de energía, el tejido adiposo almacena el exceso de 

nutrimentos en forma de lípidos neutros, mientras que, en condiciones de déficit, provee 

nutrimentos a otros tejidos a través de lipólisis. En exceso de energía el tejido adiposo 

presenta hipertrofia e hiperplasia. Primero, los adipocitos se hipertrofian y secretan 

hormonas y citocinas paracrinas que facilitan el reclutamiento y diferenciación de 

preadipocitos para almacenar el exceso de nutrientes (hiperplasia)23. Sin embargo, el 

tejido tiene un límite de expansión que cuando se alcanza, pierde funcionalidad y su 

capacidad de expandirse24,25. La razón de la pérdida de plasticidad celular en el tejido 

adiposo se debe a la acumulación de especies reactivas de oxígeno, derivadas de 

macrófagos, en respuesta a la inflamación causada por la hipertrofia y/o muerte de los 

adipocitos disfuncionales26. De esta manera, el tejido adiposo sólo tiene la capacidad de 

almacenar el exceso de grasa a través de la hipertrofia de sus células, causando 

lipotoxicidad, inflamación, hipoxia, secreción alterada de adipocinas y disfunción 

mitocondrial que contribuye al desarrollo de insulinoresistencia y mayor riesgo de DT227. 
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Además la acumulación de grasa en los tejidos ectópicos como el hígado, músculo 

esquelético, corazón y depósitos viscerales conduce a inflamación local e 

insulinoresistencia y en el páncreas se produce el reclutamiento de macrófagos, 

incrementando el estrés oxidativo que contribuye a la disfunción de la célula β y reducción 

de la secreción de insulina28. 

Independientemente de la inflamación del tejido, en los adipocitos hipertróficos 

el exceso de lípidos en citoplasma provoca alteración en los transportadores de glucosa 

tipo 4 (GLUT4) que conlleva al desarrollo de resistencia a la insulina28.  También, durante 

la hipertrofia del adipocito se promueve la inflamación local y sistémica a través del 

reclutamiento de macrófagos y células T, mediante la secreción de las principales 

citocinas proinflamatorias como el TNF-α, interleucina-6 (IL-6) y proteína 

quimioatrayente de monocitos1 (MCP-1)28.   

TNF- α contribuye al desarrollo de insulinoresistencia a través de la inhibición de 

la síntesis de adiponectina29. También interfiere en la fosforilación de residuos de tirosina 

en el primer sustrato de la cadena beta del receptor de insulina (IRS-1 por sus siglas en 

inglés) reduciendo la movilización de GLUT-4 y la entrada de glucosa en las células29.  

Además, activa a el factor nuclear κB (NF-κ B por sus siglas en inglés) resultando en una 

mayor expresión de moléculas de adhesión en células endoteliales y músculo liso 

vascular, lo que incrementa la inflamación del tejido adiposo y la disfunción endotelial, 

que finalmente lleva a la formación de la placa ateromatosa30.  La IL-6 producida por 

macrófagos y adipocitos incrementa su producción durante la hipertrofia, lo cual favorece 

el aumento de la síntesis de proteínas de fase aguda como proteína C reactiva en células 

hepáticas y reduce la actividad de la lipoproteína lipasa y la secreción de adiponectina en 
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el adipocito, contribuyendo así al desarrollo de resistencia a la insulina31. El aumento de 

lípidos en el citoplasma del adipocito también incrementa la concentración de MCP-1, 

promoviendo una mayor acumulación de macrófagos en el tejido adiposo. Otra vía de 

desarrollo de inflamación y resistencia a la insulina, es a través del incremento de la 

producción de especies reactivas de oxígeno (ROS), Caspasa 1, interleucina 1 beta (IL-

1β) y TNF-α en macrófagos32. Como resultado de la interacción entre ácidos grasos libres 

y TNF-α, la activación de quinasas aminoterminales c-Jun (JNK) de células CD11c+ 

mediante receptores tipo Toll-4 (TLR4) y el factor nuclear kappa beta (NF-kappaβ), 

promueven la fosforilación de serina-307 del IRS-1, reduciendo así la movilización de 

GLUT-4 y la entrada de glucosa en las células33,34. 

 

Abordajes genéticos de la obesidad 

 Gran parte de la variabilidad del IMC puede explicarse por la interacción de 

factores biológicos como la edad, sexo, origen étnico, componente genético y epigenético 

y microbiota intestinal35. En diferentes grupos étnicos se ha estimado que la heredabilidad 

del IMC varía de 40% a 52% en estudios realizados en familias y de 69% a 75% en 

estudios realizados en gemelos36.  

La compleja interacción de factores genéticos y ambientales relacionados con la 

susceptibilidad de desarrollar obesidad, hacen que su abordaje genético sea complejo37. 

En la actualidad, con los avances tecnológicos como la secuenciación de nueva 

generación (NGS, por sus siglas en inglés) han llevado a identificar nuevos loci de 

susceptibilidad a obesidad38. Con las evidencias proporcionadas por la NGS, los loci 
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asociados a obesidad y/o IMC se han analizado en diferentes etnias y poblaciones, 

principalmente mediante el estudio de genes candidato a través de estudios de asociación 

del genoma completo (GWAS, por sus siglas en inglés) y el estudio de variantes 

estructurales39.   

 

 Estudios de asociación del genoma completo (GWAS) 

Los GWAS han tenido bastante éxito en la identificación de genes que 

predisponen a obesidad poligénica. El enfoque libre de hipótesis de este tipo de estudios 

permite evaluar la asociación de hasta 2,000,000 de variantes genéticas comunes 

(frecuencia del alelo menor >1%) generalmente polimorfismos de un solo nucleótido 

(SNPs, por sus siglas en inglés) distribuidas a través del genoma completo40. Este tipo de 

estudios ha proporcionado evidencia de superposición entre los genes para la obesidad 

infantil y los de la obesidad en adultos, a través de su asociación con obesidad y/o IMC35. 

Hasta el momento a través de los GWAS, se han identificado 741 loci independientes 

asociados con obesidad y/o IMC en 6 diferentes grupos étnicos (Figura 1)41. Los GWAS 

también han sido una herramienta importante para determinar la transferibilidad de 

predisposición a la obesidad a través de genes descubiertos en población europea y no 

europea35. Por ejemplo, los GWAS realizados en poblaciones no europeas han 

confirmado loci compartidos con poblaciones europeas e identificado señales de obesidad 

específicas en población africana, asiática oriental, asiática del sur y samoana42. Uno de 

los loci más estudiados por su transferibilidad étnica y alta asociación con obesidad y/o 

IMC, es el gen asociado con masa grasa y obesidad (FTO, por sus siglas en inglés), ya 

que sus variantes han sido identificadas desde los primeros GWAS realizados en 
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población europea. Los SNPs de FTO se comparten en poblaciones de ascendencia 

europea, africana y asiática. Sin embargo, los alelos que se asocian al aumento del IMC 

son menos frecuentes en poblaciones con ascendencia no europea43. Por lo que resulta 

importante continuar analizando la frecuencia de los alelos de riesgo en poblaciones 

vulnerables como las Latinoamericanas.  

  Figura 1. Loci asociados a obesidad y/o IMC en diferentes grupos étnicos42. 
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Estudio de variantes estructurales   

 Las variantes estructurales en el genoma humano son descritas como variaciones 

en el número de copias (CNV, por sus siglas en inglés) de más 1 kb que dan como 

resultado un cambio en dosis/cantidad de copias de un gen en particular y representan al 

menos el 1% de la variabilidad genética humana44. La CNV comprende deleciones, 

duplicaciones, inserciones y translocaciones y han sido asociadas a enfermedades de 

origen poligénico como el autismo, epilepsia, esquizofrenia, síndrome metabólico DT2 y 

obesidad. Respecto a la obesidad, mientras que las variantes comunes de un solo 

nucleótido representan del 30% al 40% de la heredabilidad para el IMC en niños y 

adultos45, la CNV podrían explicar parte de la heredabilidad faltante de la obesidad46. 

Hasta el momento se sabe que la CNV es responsable de hasta el 17.7% de la variación 

de la expresión genética heredable de enfermedades poligénicas y que los mecanismos 

por los cuales se forman éstos son, generalmente, a través de recombinación meiótica 

desigual y errores de replicación47. Las enfermedades poligénicas con las que se ha 

asociado la CNV son autismo, obesidad y DT248. La CNV que comúnmente se han 

estudiado por su asociación con obesidad son las regiones cerca del locus NEGR1, el 

cromosoma 10q11.22, así como en los cromosomas11q11 y 10q26.349-51. Otro de los 

genes que ha llamado la atención en los últimos años es el gen de amilasa salival (AMY1A) 

ya que la CNV del gen se ha asociado a obesidad en niños y adultos de diferentes grupos 

etnicos52. 
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Asociación entre el número de copias de AMY1A y obesidad 

En 2014, Falchi et al. evidenciaron la asociación entre el bajo número de copias 

(NC) del gen AMY1A, el bajo nivel de amilasa sérica y el alto riesgo de obesidad en 

adultos de Europa y Asia oriental52. La asociación entre el NC de AMY1A y obesidad / 

IMC ha sido replicada en adultos portugueses y mexicanos53,54. Sin embargo, en los 

estudios realizados en adultos de Estonia, China y Malasia esta asociación no presentó 

significancia estadística (p> 0.05)55,56. Adicionalmente, se encontró asociación  en 

población infantil de Francia, Finlandia, Italia, Estados Unidos y México54,57-60.   

 

Asociación entre la actividad enzimática de amilasa salival y pancreática y obesidad 

Derivado de la asociación entre el NC de AMY1A con obesidad / IMC, en 2017, 

Carpenter et al. y Bonnefond et al. demostraron que el NC de AMY1A y AMY2A 

correlaciona positivamente con la actividad enzimática de amilasa salival y 

pancreática57,61. Además, Bonnefond et al. también evidenciaron que la actividad 

enzimática de amilasa salival y pancreática correlaciona negativamente con el IMC en 

adultos franceses57.  

 

Asociación entre el NC de AMY1A y Prevotella en obesidad 

En un estudio realizado en 2019 en adultos de Estados Unidos y en modelos 

animales, Pooleet et al., evidenciaron una asociación entre el NC de AMY1A, obesidad y 

microbiota intestinal62. Se piensa que un mayor NC de AMY1A y actividad enzimática de 

amilasa salival y pancreática, confiere una ventaja para las personas con una dieta alta en 

almidón al mejorar la digestión en la cavidad oral e intestinal.  Como una aproximación 
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al planteamiento de Pooleet et al., en 2018 León-Mimila et al. evidenciaron una 

correlación positiva entre el NC de AMY1A y la abundancia relativa de Prevotella en 

adultos mexicanos. Prevotella es un género bacteriano que presenta enzimas y grupos de 

genes esenciales para la degradación y utilización de polisacáridos complejos.  

 

Almidón en la dieta tradicional mexicana 

Los estudios moleculares y genéticos indican que la domesticación del maíz tuvo 

lugar en el suroeste de México63. Estudios que combinan técnicas moleculares en 

paleoecología y arqueología han documentado que el cultivo del maíz se dio desde la 

costa del Golfo de México en San Andrés, Tabasco, hace más de 7.000 años63. De éste 

punto de cultivo, la domesticación del maíz se generalizó hacia Centro y Sur América en 

el octavo milenio63.  

La población mexicana tiene una dieta con alto contenido de almidón (maíz, trigo 

y diferentes variedades de frijol común)64. Se ha estimado que el contenido de almidón 

disponible en la tortilla de maíz es de 63-73%, después de las condiciones de 

procesamiento, y su consumo diario se reporta en aproximadamente 325 g, suministrando 

el 70% de las calorías y la mitad de las proteínas65.   

Tomando en cuenta que los estudios que analizan la predisposición genética a la 

obesidad en México aún son escasos, la alta frecuencia de obesidad infantil en México y 

el alto consumo de almidón de maíz de la población mexicana, es primordial conocer 

cómo la CNVs de los genes AMY1A y AMY2A, a través de la actividad de sus 
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correspondientes enzimas, podrían aumentar o reducir el riesgo de desarrollar obesidad 

infantil.    

 

JUSTIFICACIÓN 

México representa el segundo país con la prevalencia más alta de obesidad infantil en el 

mundo, lo que resulta alarmante debido a que este padecimiento se ha descrito como 

principal predictor de obesidad y complicaciones metabólicas en el adulto. Aunque se 

sabe que el componente genético de la obesidad podría explicar hasta el 75% de su 

heredabilidad, en México, la compleja interacción de factores genéticos y ambientales, 

como la ingesta de alimentos, ha sido explorada en pocos estudios. Por esta razón, resulta 

de importancia analizar la variación del NC del gen AMY1A en la población mexicana 

que presenta una alta prevalencia de obesidad infantil y consumo ancestral de alimentos 

ricos en almidón. 

 

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Hasta el momento, los estudios que evidencian la asociación entre la variación del NC de 

AMY1A y el diagnóstico de obesidad son inconsistentes. Por otro lado, México representa 

el segundo país con la prevalencia más alta de obesidad en el mundo. 

HIPÓTESIS 

El NC de AMY1A y AMY2A se asocia con la actividad enzimática de amilasa salival y 

pancreática y obesidad infantil. 
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OBJETIVOS 

Objetivo general 

Analizar la asociación del NC de los genes AMY1A y AMY2A y la actividad de amilasa 

salival y pancreática con obesidad infantil. 

Objetivos específicos 

 Estimar la asociación del NC del gen AMY1A con obesidad infantil. 

 Realizar un Meta-Análisis de asociación entre el NC del gen AMY1A y obesidad 

infantil en la población mexicana. 

 Estimar la asociación del NC de los genes AMY1A y AMY2A con la actividad 

enzimática de amilasa salival (AMY1) y pancreática (AMY2). 

 Estimar la asociación de la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 con obesidad 

infantil. 

 Estimar el efecto de la interacción entre la actividad enzimática de amilasa salival y 

pancreática y la ingesta de almidón, sobre la frecuencia de obesidad infantil. 

METODOLOGÍA 

Diseño experimental y población de estudio 

Se realizó un estudio transversal de casos y controles de obesidad en 1,895 niños de 6 a 

12 años (1,054 con peso normal y 841 con obesidad) de15 Estados de la República 

mexicana (Ciudad de México, Baja California Sur, Campeche, Estado de México, 

Guanajuato, Hidalgo, Michoacán, Nayarit, Nuevo León, Oaxaca, Puebla, Querétaro, 

Sinaloa, Sonora y Tamaulipas).  
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El presente proyecto fue aprobado por el comité de ética del Instituto Mexicano del 

Seguro Social (CONBIOETICA-09-CEI-009-20160601) y se realizó cumpliendo con la 

Declaración de Helsinki. Antes del enrolamiento de cada participante al estudio, se obtuvo 

el asentimiento de los niños y los padres (o tutores legales) dieron su consentimiento 

informado por escrito. Los niños de la Ciudad de México fueron captados en las Unidades 

deportivas del IMSS: Naucalpan, Morelos, Nezahualcóyotl e Independencia. Los niños 

de Baja California Sur, Campeche, Estado de México, Guanajuato, Hidalgo, Michoacán, 

Nayarit, Nuevo León, Oaxaca, Puebla, Querétaro, Sinaloa, Sonora y Tamaulipas fueron 

captados en escuelas primarias públicas.  

 

Mediciones antropométricas 

Los niños se presentaron a las sedes del estudio en ropa ligera y al momento de las 

mediciones de altura y peso se les pidió quitarse los zapatos. Todas las medidas fueron 

realizadas por personal capacitado. El peso se midió con una balanza digital (Seca, 

Hamburgo, Alemania) y la altura se midió usando un estadiómetro Seca. El IMC se 

calculó como peso (kg) / altura (m)2 con percentiles para la edad y el sexo propuestos por 

el CDC6. El zIMC se determinó convirtiendo el IMC a puntajes de desviación estándar de 

edad y sexo usando el método LMS de acuerdo con el CDC66. Los niños con un IMC ≥ 5 

y < 85 percentil se clasificaron con peso normal y aquellos con un IMC ≥ 95 percentil con 

obesidad, de acuerdo con lo sugerido por el CDC (2000)6.   
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Toma de muestras de sangre 

Todos los niños incluidos al estudio fueron citados con un ayuno previo de 8-10 horas 

para la toma de una muestra de sangre de 10 ml. Las muestras se tomaron en un tubo con 

EDTA como anticoagulante y en uno seco. La muestra en el tubo con EDTA fue empleada 

para la extracción de DNA genómico y la muestra en el tubo seco se utilizó para extraer 

el suero y determinar la actividad de AMY1 y AMY2.  

 

Extracción de DNA y determinación del NC de los genes AMY1A y AMY2A 

El DNA genómico se extrajo de células mononucleares periféricas, utilizando el equipo 

AutoGenFlex STAR (Auto-Gen, Holliston, MA, EE. UU.). La pureza e integridad fueron 

evaluadas con las mediciones de absorbancia 260/280 nm (BioTek Instruments, 

Winooski, VT) y con electroforesis en geles de agarosa al 0.8% teñidos con bromuro de 

etidio. La determinación del NC se realizó mediante PCR digital en gotas, utilizando el 

Sistema QX200 (Bio-Rad Laboratories, Hercules, CA) siguiendo el protocolo propuesto 

por Bonnefond et al.57. El volumen total de las reacciones fue de 40 μL, conteniendo 0.5 

de la enzima U HindIII (Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA), 11 μL de ddPCR 

SuperMix para sondas sin dUTP (Bio-Rad), 24 ng de ADN, 1.1 μL de sonda TaqMan 

dirigido a AMY1A o AMY2A (Hs07226362_cn y Hs04204136_cn, respectivamente; 

Thermo Fisher Scientific). Como gen de referencia se utilizó 1.1 μL de sonda TaqMan 

dirigido a la RNAsa P (Human RNAseP # 4403328; Thermo Fisher Scientific). El DNA 

genómico se digirió durante 5 minutos a 20° C, antes de ser mezclado con el aceite para 

generar las gotas de reacción en el QX200 (Bio-Rad). La amplificación se realizó por 

PCR en tiempo real en placas de 96 pozos (Bio-Rad) con un termociclador (Bio-Rad). 
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Los resultados de la PCR se leyeron usando un lector de gotas QX200 (Bio-Rad) y fueron 

analizados con el software QuantaSoft Analysis Pro (versión 1.0.596, Bio-Rad).   

 

Medición de la actividad enzimática de AMY1 / AMY2  

La actividad enzimática de amilasa total y AMY2 se midieron en suero con un ensayo 

colorimétrico, en el analizador modular COBAS Icobas 8000 (Hoffman-La Roche. Basel, 

Suiza). La actividad enzimática de AMY1 se calculó restando la actividad de AMY2 de 

la actividad de la amilasa total basado en recomendaciones de Junge W. et al. (2001)67, 

solo los niños con actividades enzimáticas de 13 a 53 U/L de AMY2 y 29 a 99 U/L de 

amilasa total fueron incluidos en análisis. 

 

Meta-Análisis de asociación entre el NC de AMY1A y obesidad infantil en México 

En el Meta-Análisis se incluyeron los datos del NC de AMY1A de 3,100 niños (1,693 con 

peso normal y 1,407 con obesidad) de tres estudios diferentes: 1) 1,895 niños (904 con 

peso normal y 678 con obesidad) del presente estudio; 2) 597 niños (304 con peso normal 

y 293 con obesidad de San Luis Potosí, Querétaro, Tijuana, Guanajuato y Ciudad de 

México) reportados por Mejía-Benítez et al. (2015); y 3) 921 niños (485 con peso normal 

y 436 con obesidad de Ciudad de México) reportados por León-Mimila et al. (2018). En 

todos los estudios, los niños con peso normal y con obesidad fueron definidos por los 

criterios del CDC (2000)6.  
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Medición de la ingesta de almidón 

La información de la ingesta de almidón se recopiló en 318 niños (198 con peso normal 

y 120 con obesidad, Tabla 3) de la Ciudad de México. Los patrones de ingesta de almidón 

se obtuvieron mediante un cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos 

semicuantitativo68. El consumo promedio diario se calculó en gramos de almidón según 

la frecuencia informada. El consumo de macronutrientes y la ingesta energética total de 

cada niño se determinó utilizando la base de datos de composición alimentaria de 

ENSANUT 201268. Finalmente, para determinar la ingesta diaria de almidón dietético, se 

restaron los monosacáridos y disacáridos de la ingesta total de hidratos de carbono. 

 

Análisis de los datos 

La distribución normal de variables continuas se evaluó con la prueba de Shapiro-Wilk. 

Para las variables que no presentaron normalidad, se aplicó el método de transformación 

de rangos inversos para alcanzar dicha normalidad. Los valores transformados fueron 

utilizados en los análisis. Las unidades de medida de las variables no se vieron afectadas 

por la transformación. La diferencia entre casos y controles de variables continuas y 

categóricas fueron evaluadas con las pruebas t de Student y Chi cuadrada, 

respectivamente.  La asociación de variables continuas y categóricas se evaluó utilizando 

modelos de regresión lineal y logística, ajustado por edad, sexo y Estado de la república. 

En el Meta-Análisis, se utilizó un modelo de regresión logística ajustado por edad, sexo, 

estudio y Estado de la República para evaluar la asociación entre el NC de AMY1A y 

obesidad infantil. Con los datos sin normalizar, se crearon terciles de actividad enzimática 
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de AMY1 y AMY2 (denominadas como baja, media y alta actividad enzimática). Después 

se evaluó la asociación de los terciles con obesidad infantil.  

Para la ingesta de almidón utilizamos el modelo residuos ajustado por ingesta de energía 

y los residuos se obtuvieron de un análisis de regresión lineal con la ingesta de almidón 

(gramos por día) como variable dependiente y la ingesta total de energía (MJ por día) 

como variable independiente. La interacción de la ingesta de almidón con la actividad 

enzimática de AMY1 y AMY2 sobre el riesgo de obesidad infantil se evaluó mediante 

regresión logística. Las variables del efecto principal (actividad enzimática de AMY1 y 

AMY2) y el término de interacción se ingresaron en el modelo y se ajustaron por edad y 

sexo para evaluar el efecto sobre el riesgo de obesidad. Los valores P de dos colas <0.05 

se consideraron significativos. Todos los análisis estadísticos se realizaron con el software 

SPSS (versión 22.0, IBM, Armonk, Nueva York). 

 

RESULTADOS 

La asociación entre el NC de AMY1A y obesidad infantil se determinó en 1,582 niños 

(Npeso normal= 904; Nobesidad = 678) de Baja California Sur, Campeche, Ciudad de México, 

Estado de México, Guanajuato, Hidalgo, Michoacán, Nayarit, Nuevo León, Oaxaca, 

Puebla, Querétaro, Sinaloa, Sonora y Tamaulipas. Para confirmar la asociación entre el 

NC de AMY1A y obesidad infantil, se realizó un Meta-Análisis con datos del NC de 

AMY1A de 3,100 niños (Npeso normal= 1,693; Nobesidad = 1,407) incluidos al presente estudio 

y previamente reportado en México. La asociación entre el NC de los genes AMY1A y 

AMY2A con la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 se evaluó en 451 niños (Npeso 

normal= 277; Nobesidad= 174) de la Ciudad de México. La asociación de la actividad 
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enzimática de AMY1 y AMY2 con obesidad infantil se estimó en 764 niños (Npeso normal= 

427; Nobesidad = 337) de la Ciudad de México y Oaxaca. El efecto de la interacción entre 

la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 y la ingesta de almidón sobre la frecuencia de 

obesidad infantil, se determinó en 318 niños (Npeso normal= 198; Nobesidad = 337) de la Ciudad 

de México. 

 

Asociación del NC de AMY1A con obesidad 

Las características de los 1,582 niños (904 con peso normal y 678 con obesidad) incluidos 

al análisis de asociación del NC de AMY1A con obesidad infantil se presentan en la Tabla 

2. La edad y proporción de sexo fueron similares en ambos grupos de peso. El IMC e 

IMCz en niños con obesidad fue mayor que el de niños con peso normal (PIMC= 4.1x10-

29, PIMCz= 8.7x10-42). Sin embargo, el grupo de niños con peso normal presentó 0.5 copias 

más de AMY1A que su contraparte con obesidad (p= 0.001).  El NC de AMY1A como 

variable continua se asoció negativamente con el riesgo de obesidad infantil (Variable 

continua: OR = 0.948 [CI95% = 0.912-0.985], p= 0.006, análisis ajustado por edad, sexo 

y Estado de la República).  
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Tabla 2. Características generales de los niños mexicanos con peso normal y obesidad 

incluidos al estudio, agrupados de acuerdo con el tipo de análisis realizado. 

Tipo de Análisis / Variable Peso normal Obesidad Valor p 

Asociación del NC de AMY1A con 

obesidad 
N= 904 N= 678 NA 

Niñas, N (%) 453 (50.1) 352 (51.9) 0.477 

Edad (años) 9.1 ± 2.0 9.1 ± 1.8 0.965 

IMC (kg/m2) 16.6 ± 1.7 24.9 ± 3.3 4.1x10-29 

IMCz 0.02 ± 0.97 2.06  ± 1.39 8.7x10-42 

NC de AMY1A 6.5 ± 2.8 6.0 ± 2.4 0.001 

Asociación del NC con actividad 

enzimática 
N= 277 N= 174 NA 

Niñas, N (%) 145 (52.3) 77 (44.3) 0.094 
Edad (años) 9.7 ± 1.9 9.5 ± 1.8 0.325 

IMC (kg/m2) 17.1 ± 3.1 24.4 ± 2.9 1.9x10-31 

IMCz 0.23 ± 0.62 2.01 ± 0.66 6.2x10-43 

AMY1 (IU/L) 36.8 ± 19.5 31.6 ± 19.6 0.007 

AMY2 (IU/L) 21.7 ± 7.3 19.5 ± 6.9 0.002 

NC de AMY1A 6.8 ± 2.6 6.7 ± 2.5 0.510 
NC de AMY2A 1.9 ± 0.4 1.9 ± 0.4 0.434 

Asociación de actividad enzimática 

con obesidad N= 427 N= 337 NA 

Niñas, N (%) 250 (58.5%) 153 (45.4%) 0.043 

Edad (años) 9.0 ± 1.9 9.2 ± 1.8 0.938 
IMC (kg/m2) 16.9 ± 3.0 24.4 ± 2.7 5.3x10-32 

IMCz 0.24 ± 0.65 2.03 ± 0.77 2.1x10-43 

AMY1 (IU/L) 40.7 ± 20.5 35.6 ± 19.4 0.001 

AMY2 (IU/L) 22.0 ± 7.0 20.0 ± 6.4 5.7x10-5 

Los datos se expresan como media ± desviación estándar o N (%). IMC, índice de masa 
corporal; IMCz: puntajes de desviación estándar ajustados de edad y sexo del IMC; 
AMY1: amilasa salival; AMY2: amilasa pancreática; NA: no analizado; NC, número de 
copias. La diferencia en la proporción de sexos y medias se analizaron con las pruebas 
Chi cuadrada y t de Student, respectivamente. Los valores significativos p (<0.05) se 
muestran en negritas. 
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Meta-Análisis de asociación entre el NC de AMY1A y obesidad infantil en México 

Las características de los 3,100 niños (1,693 con peso normal y 1,407 con obesidad) 

incluidos al Meta-Análisis de asociación del NC de AMY1A con obesidad infantil se 

presentan en la Tabla 3. En el estudio actual y en la cohorte de Mejía-Benítez et al., la 

edad y proporción de sexo fueron similares en ambos grupos, sin embargo, el IMC e IMCz 

en niños con obesidad fue mayor que el de niños con peso normal (Estudio actual: PIMC= 

4.1x10-29, PIMCz= 8.7x10-42; Mejía-Benítez et al.: PIMC= 6.4x10-42; PIMCz=2.9x10-35). En 

ambas cohortes, el grupo de niños con peso normal presentó un mayor NC de AMY1A 

promedio que su contraparte con obesidad (PEstudio actual= 0.001, PMejía-Benítez et al=4.25x10-

6). Mientras que, en la cohorte de León-Mimila et al., la edad y el NC de AMY1A fueron 

similares en el grupo de peso normal y con obesidad, sin embargo, el IMC e IMCz fue 

mayor en niños con obesidad en comparación con el de niños con peso normal (PIMC= 

3.9x10-26, PIMCz= 8.4x10-40). En el Meta-Análisis, el NC de AMY1A se asoció 

negativamente con el riesgo de obesidad infantil (N= 3,100; OR = 0.938 [CI95% = 0.914-

0.963], p = 2.0x10-6). 
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Tabla 3. Características generales de cada uno de los estudios realizados en niños 

mexicanos que se incluyeron en el Meta-Análisis para determinar la asociación entre el 

número de copias de AMY1A y obesidad infantil. 

Análisis / Variable 
Peso normal 

N= 1,693 

Obesidad 

N= 1,407 
Valor p 

Estudio actual  N= 904 N= 678 NA 

Niñas, N (%) 453 (50.1) 352 (51.9) 0.477 

Edad (años) 9.1 ± 2.0 9.1 ± 1.8 0.965 

IMC (kg/m2) 16.6 ± 1.7 24.9 ± 3.3 4.1x10-29 

IMCz 0.02 ± 0.97 2.06  ± 1.39 8.7x10-42 

NC de AMY1A 6.5 ± 2.8 6.0 ± 2.4 0.001 

Mejía-Benítez et al. N= 304 N= 293 NA 

Niñas, N (%) 139 (45.7) 128 (43.7) 0.617 
Edad (años) 9.5 ± 1.8 9.5 ± 1.7 0.880 

IMC (kg/m2) 16.5 ± 1.8 25.2 ± 3.5 6.4x10-42 

IMCz 0.21 ± 0.93 2.02 ± 0.51 2.9x10-35 

NC de AMY1A 7.0 ± 2.7 6.1 ± 1.9 4.25x10-6 

León-Mimila et al. N= 485 N= 436 NA 

Niñas, N (%) 266 (54.8) 178 (40.8) 2.1x10-5 

Edad (años) 8.9 ± 1.8 9.1 ± 1.8 0.162 

IMC (kg/m2) 16.7 ± 1.7 24.6 ± 2.9 3.9x10-26 

IMCz 0.09 ± 0.69 2.06 ± 0.28 8.4x10-40 

NC de AMY1A 7.5 ± 3.1 7.1 ± 3.1 0.082 
Los datos se expresan como media ± desviación estándar o N (%). IMC, índice de masa 
corporal; IMCz: puntajes de desviación estándar ajustados de edad y sexo del IMC; NA: 
no analizado; NC, número de copias. La diferencia en la proporción de sexos y medias se 
analizaron con las pruebas Chi cuadrada y t de Student, respectivamente. Los valores 
significativos de p (<0.05) se muestran en negritas. 
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Asociación del NC de AMY1A y AMY2A con la actividad enzimática de AMY1 y 

AMY2 

Las características de los 451 niños (227 con peso normal y 174 con obesidad) incluidos 

al análisis de asociación del NC de AMY1A y AMY2A con la actividad enzimática de 

AMY1 y AMY2 se presentan en la Tabla 2. La edad, proporción de sexo y el NC de 

AMY1A y AMY2A fueron similares en ambos grupos de peso. El IMC e IMCz en niños 

con obesidad fue mayor que el de niños con peso normal (PIMC= 1.9x10-31, PIMCz= 6.2x10-

43). El grupo de niños con peso normal presentó una mayor actividad enzimática de AMY1 

y AMY2 (5.2 y 2.2 UI/L, respectivamente) en comparación con su contraparte con 

obesidad (PAMY1= 0.007; PAMY2= 0.002). El NC de AMY1A y AMY2A se asoció 

positivamente con la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 respectivamente, en niños 

con peso normal (AMY1: β= 4.192 ± 0.325, p= 6.1x10-19; AMY2: β= 3.496 ± 0.976, p= 

4.04x10-4; Figura 2) y con obesidad (AMY1: β= 4.441 ± 0.3292, p= 3.8x10-20; AMY2: 

β= 6.741 ± 1.026, p= 6.024x10-10; Figura 3). Análisis ajustado por edad, sexo y Estado de 

la República. Después de eliminar a los niños con cuatro copias de AMY2A del análisis 

de asociación con la actividad enzimática de AMY2 (análisis de sensibilidad), la 

asociación se mantuvo significativa en ambos grupos (peso normal: β= 4.074 ± 1.059, p= 

1.5x10-4; obesidad: β= 6.415 ± 1.094, p= 2.358x10-8).   
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Figura 2. Asociación entre el número de copias de AMY1A y la actividad enzimática de 
AMY1 en niños a) con peso normal (n = 277) y b) obesidad (n = 174) utilizando un 
modelo de regresión lineal ajustado por edad, sexo y Estado de la República. 

 

Figura 3. Asociación entre el número de copias de AMY2A y la actividad enzimática de 
AMY2 en niños a) con peso normal (n = 277) y b) obesidad (n = 174) utilizando un 
modelo de regresión lineal ajustado por edad, sexo y Estado de la República. 
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Asociación de la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 con obesidad infantil. 

Las características de los 764 niños (427 con peso normal y 337 con obesidad) incluidos 

al análisis de asociación de la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 con obesidad 

infantil se presentan en la Tabla 2. La edad fue similar en ambos grupos, mientras que la 

proporción de niñas fue mayor en el de peso normal (p= 0.043). El IMC e IMCz en niños 

con obesidad fue mayor que el de niños con peso normal (PIMC= 5.3x10-32, PIMCz= 2.1x10-

43). El grupo de niños con peso normal presentó 5.1 y 2.0 UI/L de actividad enzimática de 

AMY1 y AMY2 más que su contraparte con obesidad (PAMY1= 0.001; PAMY2= 5.7x10-5). 

La actividad enzimática de AMY1 y AMY2, como variable continua, se asoció 

negativamente con obesidad infantil (AMY1: OR= 0.984 [IC95% 0.976- 0.992], p= 

4.493x10-5; AMY2: OR = 0.960 [CI95% 0.938-0.983], p= 0.001, análisis ajustado por 

edad, sexo y Estado de la República). Además, se analizó la asociación de la actividad 

enzimática agrupándola por terciles: AMY1: baja (<27.7 UI / L), media (27.7-44.4 UI / 

L) y alta (> 44.4 UI / L); AMY2: baja (<17.8 UI / L), media (17.8-22.9 UI / L) y alta (> 

22.9 UI / L). La asociación global de los terciles de actividad enzimática de AMY1 con 

obesidad infantil fue significativa (OR= 0.716 [IC95% 0.597-0.860], p= 3.42x10-4, 

análisis ajustado por edad, sexo y Estado de la República). De manera similar, la 

asociación global de los terciles de actividad enzimática AMY2 con la obesidad infantil 

fue significativa (OR= 0.754 [IC95% 0.631-0.902], p= 0.002, análisis ajustado por edad, 

sexo y Estado de la República). Posteriormente, se realizó un análisis de asociación 

utilizando combinaciones de los terciles de actividad enzimática de AMY1/AMY2 con 

obesidad infantil. La asociación global de estas categorías con la obesidad fue 

significativa (OR= 0.901 [CI% = 0.857-0.948], p= 5.564x10-5, análisis ajustado por edad, 
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sexo y Estado de la República). Los niños con baja/media, media/baja, media/alta, 

alta/baja, alta/media y alta/alta actividad enzimática de AMY1/AMY2 tenían un riesgo 

significativamente menor de obesidad en comparación con los niños con baja-baja 

actividad enzimática de AMY1/AMY2 (Tabla 4).  

 

Tabla 4. Asociación de obesidad con diferentes combinaciones de actividad enzimática 

de AMY1 y AMY2 en suero con obesidad en 764 niños mexicanos. 

 
Grupo de actividad 

enzimática 
Categoría de 

peso corporal 

N 

(%) 
OR Valor p 

AMY1 AMY2 

B* B* Normal 
Obesidad 

42 (40) 
65 (60) - - 

B M Normal 
Obesidad 

45 (57) 
34 (43) 

0.388 
(0.213-0.708) 0.002 

B A Normal 
Obesidad 

37 (54) 
32 (46) 

0.606 
(0.311-1.179) 0.140 

M B Normal 
Obesidad 

54 (59) 
38 (41) 

0.469 
 (0.256-0.860) 0.014 

M M Normal 
Obesidad 

40 (47) 
46 (53) 

0.658 
 (0.360-1.200) 0.172 

M A Normal 
Obesidad 

50 (65) 
27 (35) 

0.295 
(0.156-0.557) 1.72x10-4 

A B Normal 
Obesidad 

30 (52) 
28 (48) 

0.510 
(0.265-0.981) 0.044 

A M Normal 
Obesidad 

56 (63) 
33 (37) 

0.347 
(0.187-0.645) 0.001 

A A Normal 
Obesidad 

73 (68) 
34 (32) 

0.239 
(0.127-0.450) 9.436x10-6 

Global Normal 
Obesidad 

427 (56) 
337 (44) 

0.901 
(0.857-0.948) 5.564x10-5 

Abreviaciones: AMY1: amilasa salival; AMY2: amilasa pancreática. Actividad 
enzimática AMY1 (IU/B): B, Baja (<27.7), M, media (27.7-44.4), A, alta (>44.4). 
Actividad enzimática AMY2 (IU/B): B, Baja (<17.8), M, media (17.8-22.9), A: alta 
(>22.9). Análisis por regresión logística ajustado por edad, sexo y Estado de la República. 
*Grupo de referencia. Los valores significativos de p (<0.05) se muestran en negritas. 
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Efecto de la interacción entre la actividad enzimática de amilasa salival y 

pancreática y la ingesta de almidón, sobre la frecuencia de obesidad infantil. 

En una submuestra de 318 niños (198 de peso normal y 120 con obesidad) de la Ciudad 

de México, investigamos si la ingesta de almidón modifica la asociación de la actividad 

enzimática sérica de AMY1 y AMY2 con la obesidad infantil (Tabla 5). Los niños con 

peso normal y obesidad presentaron una ingesta similar de almidón (g/día) (peso normal 

= 92.6 ± 35.7 versus obesidad = 93.6 ± 37.4; p = 0.815). El análisis de interacción entre 

la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 en particular, y la combinación de sus terciles 

con la ingesta de almidón, se realizó con la variable continua de ingesta (g/día). En este 

análisis, la actividad enzimática de AMY1, AMY2 mostraron interacción significativa 

con la ingesta de almidón sobre el riesgo de obesidad infantil (p= 0.049 y p= 0.047, 

respectivamente, análisis ajustado por edad y sexo, Tabla 6). Las combinaciones de 

terciles de actividad enzimática de AMY1 y AMY2 también mostraron interacción 

significativa con la ingesta de almidón sobre el riesgo de obesidad infantil (p= 0.023, 

análisis ajustado por edad y sexo, Tabla 5). Para confirmar la interacción entre la 

combinación de terciles de actividad enzimática de AMY1 y AMY2 con la ingesta de 

almidón, se probó dicha interacción con los terciles de ingesta (baja, media, alta ingesta 

de almidón). Confirmamos una interacción significativa entre las combinaciones de 

terciles de actividad enzimática de AMY1 y AMY2 y los terciles de ingesta de almidón 

(p= 0.004). Los análisis post-hoc confirmaron que las combinaciones de terciles de 

actividad enzimática AMY1 y AMY2 se asociaron con el riesgo de obesidad infantil en 

los terciles de media y alta de ingesta de almidón (p= 0,012 y p= 0,006, respectivamente), 



  

30 
 

pero no en el subgrupo de baja ingesta de almidón. (p= 0,77) (pruebas ajustadas por edad 

y sexo, Figura 4). 

Tabla 5. Características generales de los niños incluidos al análisis de interacción entre 

la actividad enzimática de amilasa salival y pancreática y la ingesta de almidón, sobre la 

frecuencia de obesidad infantil. 

Variable N= 198 N= 120 Valor p 

Niñas, N (%) 101 (51.0) 57 (47.5) 0.515 
Edad (años) 9.8 ± 2.0 9.7 ± 2.0 0.540 

IMC (kg/m2) 16.7 ± 3.2 25.0 ± 2.5 1.8x10-34 
IMCz 0.11 ± 0.65 2.09 ± 0.71 2.4x10-40 

AMY1 (UI/L) 36.3 ± 20.5 29.7 ± 19.4 0.012 
AMY2 (UI/L) 21.1 ± 7.0 18.2 ± 6.4 0.001 

AMY1A NC 6.6 ± 2.5 6.5 ± 2.6 0.443 
AMY2A  NC 1.95 ± 0.46 1.91 ± 0.44 0.681 

Ingesta de energía (MJ/d) 9.4 ± 3.4 9.0 ± 3.3 0.576 
Almidón (g/d) 92.6 ± 35.7 93.6 ± 37.4 0.815 

Los datos se expresan como media ± desviación estándar o N (%). IMC, índice de masa 
corporal; IMCz: puntajes de desviación estándar ajustados de edad y sexo del IMC; 
AMY1: amilasa salival; AMY2: amilasa pancreática; NA: no analizado; NC, número de 
copias. La diferencia en la proporción de sexos y medias se analizaron con las pruebas 
Chi cuadrada y t de Student, respectivamente. Los valores significativos de p (<0.05) se 
muestran en negritas. 
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Tabla 6. Interacción de la ingesta de almidón con la actividad enzimática de AMY1 y 

AMY2 sobre el riesgo de obesidad infantil. 

Interacción de la ingesta de almidón con: 

Peso normal / 

Obesidad 

N 

Asociación 

OR (IC 95%) Valor p 

Actividad enzimática de AMY1 182 / 115 
0.999888 

(0.999777- 
0.999999) 

0.049 

Actividad enzimática de AMY2 182 / 115 
0.999739 

(0.999481- 
0.999997) 

0.047 

Combinaciones de actividad enzimática de 
AMY1 y AMY2 
(BB/BM/BA/MB/MM/MA/AB/AM/AA) 

182 / 115 
0.99990 

 (0.99981-
0.99999) 

0.023 

Abreviaturas: BB: baja-baja; BM: baja-media; BA: baja-alta; MB: media-baja; MM: 
media-media; MA: media-alta; AB: alta-baja; AM: alta-media; AA: alta-alta. Análisis por 
regresión logística ajustado por edad y sexo. Los valores de p significativos (p <0,05) se 
indican en negrita. 
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Figura 4. Asociación de diferentes combinaciones de actividad enzimática de AMY1 y 
AMY2 con la frecuencia de obesidad en diferentes terciles de ingesta de almidón. NBaja 

ingesta de almidón= 105; NMedia ingesta de almidón= 108; NAlta ingesta de almidón= 105. Datos como 
frecuencia de obesidad. P-interacción y P-tendencia por regresión logística ajustada por 
edad y sexo.  
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DISCUSIÓN 

El presente trabajo se enfocó en el análisis de niños mexicanos que se caracterizan por 

presentar una dieta con alto contenido de almidón y alta prevalencia de obesidad. Con los 

resultados obtenidos evidenciamos:1) una asociación significativa entre el NC de AMY1A 

y obesidad infantil en una muestra de 1,582 niños de 15 diferentes Estados de la 

República, el cual se corroboró mediante  un Meta-Análisis con 3,100 niños mexicanos; 

2) una asociación positiva entre el NC de AMY1A/AMY2A y la actividad enzimática de 

AMY1/AMY2 en niños con peso normal y obesidad; 3) una asociación negativa entre la 

actividad enzimática de AMY1, AMY2 y sus combinaciones con obesidad infantil, 

específicamente en los niños que consumen una cantidad media/alta de almidón.  

La asociación negativa entre el NC de AMY1A y la obesidad infantil observada en nuestros 

resultados, apoya los hallazgos de dos estudios previos en la población mexicana54,69. Sin 

embargo, la asociación del NC de AMY1A con obesidad infantil y la asociación positiva 

entre el NC de AMY1A/AMY2A y la actividad enzimática de AMY1/AMY2 en niños con 

peso normal y obesidad, se estudian por primera vez en la población mexicana y los 

resultados obtenidos concuerdan con reportes previos de niños y adultos 

europeos52,57,61,70. Carpenter et al. en 2017 evidenciaron una correlación entre el NC de 

AMY1A/AMY2A en adultos europeos70. Del mismo modo, Falchi et al. en 2014 reportaron 

una asociación positiva entre el NC de AMY1A/AMY2A y la actividad enzimática sérica 

de AMY1/AMY2 en individuos franceses con obesidad mórbida52. Bonnefond et al. en 

2017 también reportaron una asociación negativa entre la actividad enzimática de AMY1 

y AMY2 con el IMC en la población francesa57. Además, Rukh et al. en 2017 
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evidenciaron que la ingesta de almidón en la dieta modifica la relación entre el NC de 

AMY1A con el IMC en adultos suecos70.  

Nuestros datos contribuyen a entender uno de los mecanismos biológicos que puede 

resultar en una alta predisposición genética a la obesidad en niños mexicanos. Una 

actividad enzimática de AMY1 y AMY2 baja o alta determinada genéticamente por el 

NC de AMY1A y AMY2A, puede aumentar o disminuir el riesgo de obesidad en niños con 

una dieta media o alta en almidón. La asociación entre la digestión deficiente del almidón, 

inducida por la baja actividad enzimática de AMY1 y AMY2, y la obesidad puede parecer 

contradictoria a primera vista. Sin embargo, datos recientes sugieren que podría 

representar un caso de desregulación de diversidad bacteriana intestinal dado el aporte de 

los oligosacáridos como sustrato de la microbiota intestinal54. Esto se ilustra por la 

asociación significativa entre el NC de AMY1A y la abundancia del género bacteriano 

Prevotella en la microbiota intestinal de niños y adultos mexicanos reportada por Leon-

Mimila et al. en 201854. Teniendo en cuenta el papel importante de la composición de la 

microbiota intestinal en la regulación del equilibrio energético71, descifrar el impacto del 

NC de AMY1A, AMY2A y la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 en la diversidad de 

la microbiota intestinal y en la actividad de la amilasa bacteriana en las heces, podría 

representar un importante aporte de investigación en el futuro. Nuestro estudio 

proporciona un vínculo genético convincente entre el metabolismo de los hidratos de 

carbono y el riesgo de obesidad infantil en la población mexicana. Este hallazgo 

proporciona información sobre los mecanismos que subyacen a la obesidad, así como una 

justificación para la investigación de tratamientos innovadores para la obesidad basados 

en la manipulación de los niveles de enzimas digestivas52. 
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Nuestro estudio tiene varias fortalezas. Este es el primer estudio que describe la 

asociación del NC de AMY1A y AMY2A con la actividad enzimática de AMY1 y AMY2, 

además de la asociación de la actividad enzimática AMY1 y AMY2 con obesidad en niños 

mexicanos, que representan una población poco investigada pero caracterizada por su alto 

consumo de almidón y una alta prevalencia de obesidad. Utilizamos tecnología 

innovadora para la determinación del NC de AMY1A y AMY2A y análisis sofisticados para 

determinar las asociaciones entre el NC de AMY1A/AMY2A, actividad enzimática de 

AMY1 y AMY2, consumo de almidón y obesidad infantil. Nuestros resultados muestran 

un menor riesgo de obesidad en el subgrupo de alta actividad enzimática de AMY1 y 

AMY2, con lo que se podría inferir que el efecto de una baja actividad de AMY1 y 

AMY2, podría mitigarse con una dieta baja en almidón. 

El estudio también presenta varias limitaciones. Somos conscientes de que nuestro diseño 

experimental fue modestamente desarrollado para un subconjunto de análisis. También 

reconocemos que usamos puntos de corte liberal para la significancia (P <0.05 bilateral). 

No estudiamos a adultos mexicanos y no proporcionamos datos sobre el microbiota 

intestinal y la actividad enzimática de la amilasa bacteriana en heces. Por último, en el 

Meta-Análisis de asociación entre el NC de AMY1A y obesidad infantil, combinamos los 

datos de NC determinados mediante diferentes métodos. 
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CONCLUSIONES 

 El aumento del NC AMY1A se asocia con menor riesgo de obesidad infantil. 

 El aumento del NC de los genes AMY1A y AMY2A se asocia con el incremento de 

la actividad enzimática de AMY1 y AMY2, respectivamente. 

 El aumento de la actividad enzimática de AMY1 y AMY2 se asocia con menor 

riesgo de obesidad infantil. 

 Los niños con un consumo medio y alto de almidón y baja actividad enzimática 

de AMY1 y AMY2, presentan mayor riesgo de obesidad, en comparación con los 

niños con media y alta actividad enzimática. 
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