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RESUMEN

Estudio de los polimorfismos genéticos implicados en el balance de micronutrientes

La nutricidn personalizada estd centrada en la adaptacién de la dieta en funcién de
caracteristicas individuales. Para ello, la nutrigenética se encarga de estudiar la forma en la que
las variantes genéticas, principalmente polimorfismos de un solo nucleétido (SNP), influyen en
la respuesta de un individuo a la dieta. Algunas de estas variantes estan asociadas con distintas
respuestas al aporte dietético de micronutrientes, elementos esenciales que requieren los seres
vivos en pequefias cantidades para realizar funciones metabdlicas y fisioldgicas vitales. El
objetivo de este trabajo es elaborar un informe nutrigenético para un voluntario, centrandose
en aquellos polimorfismos relacionados con los niveles micronutrientes (vitaminas y minerales).
Para ello, se utilizaron herramientas de valoracion nutricional cldsicas, como la antropometria y
la bioimpedancia, un recuerdo dietético de 24 horas y un cuestionario sobre la actividad fisica y
habitos dietéticos del voluntario. Por otro lado, se realizd un test nutrigenético salivar y se
seleccionaron y analizaron 24 SNPs relacionados con el metabolismo de las vitaminas y los
minerales. Los resultados obtenidos a partir de la dieta del voluntario reflejaron desequilibrios
en los niveles de vitaminas y minerales consumidos. Los niveles de vitamina A, D, K1, B3 y C
fueron bajos mientras que los de vitamina E, B12 y folatos fueron elevados. En cuanto a los
valores minerales, resultaron altos en todos los casos. Ademas, el voluntario presenta algunos
polimorfismos relacionados con desequilibrios en los niveles de estos micronutrientes. Es el caso
del SNP rs14654748, que se asocia con niveles bajos de vitamina B6 en sangre; el SNP 1570669,
asociado con una mayor degradacion de la forma activa de la vitamina D y el SNPrs855791,
relacionado con una baja absorcién del hierro. En funcidn de los resultados obtenidos, se realizé
un informe nutrigenético con recomendaciones dietéticas orientadas a regular los niveles de

vitaminas y minerales para garantizar una salud éptimay la prevencidn de ciertas enfermedades.

Palabras clave: nutrigenética, vitaminas, minerales, polimorfismos, dieta, informe

nutrigenético.



RESUMO

Estudo dos polimorfismos xenéticos implicados no balance de micronutrientes

A nutriciéon personalizada céntrase na adaptacidon da dieta en funcién das caracteristicas
individuais. Para iso, a nutrixenética encdrgase de estudar a forma en que as variantes xenéticas,
principalmente os polimorfismos de nucleétido tnico (SNP), inflien na resposta dun individuo &
dieta. Algunhas destas variantes estan asociadas a diferentes respostas a inxestién alimentaria
de micronutrientes, elementos esenciais que os seres vivos precisan en pequenas cantidades
para realizar funciéns metabdlicas e fisioldxicas vitais. O obxectivo deste traballo é elaborar un
informe nutrixenético para un voluntario, centrandose naqueles polimorfismos relacionados cos
niveis de micronutrientes (vitaminas e minerais). Para iso utilizaronse ferramentas clasicas de
avaliacién nutricional, como antropometria e bioimpedancia, un recordo dietético de 24 horas
e un cuestionario sobre a actividade fisica e os habitos alimentarios do voluntario. Por outra
banda, realizouse unha proba nutrixenética salival e seleccionaronse e analizaronse 24 SNP
relacionados co metabolismo de vitaminas e minerais. Os resultados obtidos da dieta do
voluntario reflectiron desequilibrios nos niveis de vitaminas e minerais consumidos. Os niveis de
vitamina A, D, K1, B3 e C foron baixos mentres que os de vitamina E, B12 e folatos foron altos.
En canto aos valores minerais, foron elevados en todos os casos. Ademais, o voluntario presenta
algins polimorfismos relacionados con desequilibrios nos niveis destes micronutrientes. E o
caso do SNP rs14654748, que esta asociado a baixos niveis de vitamina B6 no sangue; SNP
1570669, asociado cunha maior degradacion da forma activa da vitamina D e SNPrs855791,
relacionado coa baixa absorcidn de ferro. A partir dos resultados obtidos, elaborouse un informe
nutrixenético con recomendacidns dietéticas destinadas a regular os niveis de vitaminas e

minerais para garantir unha saldde éptima e a prevencién de determinadas enfermidades.

Palabras clave: nutrixenética, vitaminas, minerais, polimorfismos, dieta, informe nutrixenético.



ABSTRACT

Study of genetic polymorphisms involved in the balance of micronutrients

Personalized nutrition focuses on adapting the diet based on individual characteristics. To do
this, nutrigenetics is responsible for studying the way in which genetic variants, mainly single
nucleotide polymorphisms (SNP), influence an individual's response to diet. Some of these
variants are associated with different responses to the dietary intake of micronutrients, essential
elements that living beings require in small quantities to perform vital metabolic and
physiological functions. The objective of this work is to prepare a nutrigenetic report for a
volunteer, focusing on those polymorphisms related to micronutrient levels (vitamins and
minerals). To do this, classic nutritional assessment tools were used, such as anthropometry and
bioimpedance, a 24-hour dietary recall and a questionnaire on the volunteer's physical activity
and dietary habits. On the other hand, a salivary nutrigenetic test was performed and 24 SNPs
related to the metabolism of vitamins and minerals were selected and analyzed. The results
obtained from the volunteer's diet reflected imbalances in the levels of vitamins and minerals
consumed. Levels of vitamin A, D, K1, B3 and C were low while those of vitamin E, B12 and
folates were high. As for the mineral values, they were high in all cases. In addition, the volunteer
presents some polymorphisms related to imbalances in the levels of these micronutrients. This
is the case of the SNP rs14654748, which is associated with low levels of vitamin B6 in the blood;
SNP 1570669, associated with greater degradation of the active form of vitamin D and
SNPrs855791, related to low iron absorption. Based on the results obtained, a nutrigenetic
report was prepared with dietary recommendations aimed at regulating the levels of vitamins

and minerals to guarantee optimal health and the prevention of certain diseases.

Key words: nutrigenetics, vitamins, minerals, polymorphisms, diet, nutrigenetic report.



1. INTRODUCCION

1.1 La nutricion personalizada: importancia y objetivos

La ingesta de alimentos no deberia relacionarse solamente con la prevencién de enfermedades
carenciales sino también con una salud y un bienestar d6ptimos teniendo en cuenta las
caracteristicas individuales de cada persona (Palou, 2007). Esta afirmacién se sustenta con el
conocimiento cada vez mayor de las bases moleculares de las interacciones que se dan entre los

alimentos y el organismo humano.

La nutricion personalizada, también llamada “nutricion de precision”, se define como el
conjunto de todas aquellas variantes metodoldgicas utilizadas para disefiar una dieta adecuada
para cada individuo en funcidn de una serie de factores tales como su genética, su estilo de vida,
sus necesidades o sus objetivos (Marcum, 2020). En lugar de utilizar las recomendaciones
nutricionales generales que estan destinadas a toda la poblacidn, la nutricién personalizada
tiene como principal cometido la identificacion de caracteristicas Unicas de cada persona para

elaborar, consecuentemente, un plan nutricional adecuado.
Algunos de los principales objetivos de la nutricidn personalizada se recogen a continuacién:

1. Mejorar la salud y el bienestar individual: se pretende seleccionar los nutrientes mas
apropiados para cada individuo en funciéon de su genética, su metabolismo, su actividad
fisica y sus preferencias alimentarias (Palou, 2007).

2. Prevencion y tratamiento de enfermedades: se trata de tipificar biomarcadores
nutrigenéticos para promover una dieta y un estilo de vida éptimos para cada persona
a la hora de prevenir el desarrollo de determinadas enfermedades (Zeng et al., 2023).

3. Mejorar el rendimiento deportivo: al adaptar la dieta a sus necesidades, los atletas
pueden optimizar su rendimiento deportivo, maximizar su recuperacion y favorecer el
crecimiento muscular, asi como reducir el riesgo de lesiones (Tipton, 2015).

4. Apoyar el bienestar emocional y la salud mental: la nutriciéon personalizada permite el
tratamiento de trastornos alimentarios y tiene un impacto positivo en la salud mental
ya que engloba aspectos tales como el estrés, la ansiedad y la depresion, factores que
se encuentran relacionados con cambios especificos en la dieta y en el estilo de vida

(Kris-Etherton et al., 2021).



1.2 La nutrigenomica vy la nutrigenética

La nutrigendmica es una disciplina que estudia la capacidad de los nutrientes para modular los
mecanismos moleculares subyacentes a las funciones fisioldgicas del organismo. Su objetivo es
investigar el impacto de la dieta y de la nutricién en la expresidon genética, especialmente a
través de la epigendmica, la transcriptomica, la protedmica y la metaboldmica (Marti et al.,

2005).

Aun asi, a la hora de avanzar hacia una nutricién personalizada, la investigacidon ha estado
mayormente centrada en el campo de la nutrigenética. La nutrigenética se define como un
ambito cientifico que se centra en comprender aquellos procesos en los que las variantes
genéticas de un individuo influyen en la respuesta producida a la dieta. El principal objetivo de
esta area de conocimiento es la identificacidn y caracterizaciéon de todas aquellas variantes
genéticas que estan implicadas en el metabolismo de los nutrientes y el desarrollo de

enfermedades relacionadas con la nutricién (Fenech et al., 2011).

En esta disciplina se estudian principalmente los polimorfismos de un solo nucleétido (SNP), en
los que se produce un cambio de un nucledtido por otro. Ademds, también se analizan otras
modificaciones genéticas como las variaciones del nimero de copias de segmentos especificos
de ADN, las repeticiones nucleotidicas, las inserciones, las deleciones o la longitud de los
teldmeros (Ramirez-Bello et al., 2013). La asociacidn entre variantes genéticas y determinadas
enfermedades relacionadas con la nutricion como la Diabetes Mellitus tipo Il o la obesidad suele
realizarse a través de estudios de asociacién de genoma completo (GWAS) (Pervjakova et al.,

2022).

Una vez obtenida la informacién pertinente, los estudios experimentales en nutrigendmica
utilizan ensayos dmicos para la identificacion de caracteristicas especificas de todos aquellos
mecanismos implicados en relacion al impacto de la dieta sobre la expresidn genética (Marcum,

2020).

Los componentes bioactivos de los alimentos, como las vitaminas y los minerales, realizan un
papel muy importante en la relacidn entre la nutrigenética y la nutrigendmica. Dichos
componentes interactian con el material genético, modulan la expresién génica v,
consecuentemente, afectan al metabolismo celular (Mierziak et al., 2021). Las disciplinas que se
engloban dentro de la nutrigenética y la nutrigendmica asi como su relacion con los

componentes bioactivos de los alimentos se recogen en la Figura 1.



Componentes bioactivos de los alimentos

Genodmica Epigendmica Transcriptomica Proteémica  Metabolémica

y

NUTRIGENETICA NUTRIGENOMICA

Figura 1. Componentes bioactivos de los alimentos y su relacion con la nutrigenética y
nutrigenémica (Elaboracion propia)

1.3 Las variantes genéticas: clasificacion, aplicacionesy
asociacion con enfermedades

El genoma humano contiene mas de 20000 genes responsables de la codificacidén de proteinas.
Un gen es la unidad bdasica de herencia, la cual es transmitida desde los progenitores a la
descendencia. Los genes contienen la informacién necesaria para la especificacién de rasgos
fisicos y bioldgicos. La gran mayoria de los genes son codificantes para proteinas especificas, o
segmentos de las mismas, las cuales llevan a cabo diferentes funciones en el cuerpo (Portin &

Wilkins, 2017).

El genoma no es estatico, sino que estd en constante evolucién. La variabilidad fenotipica de
cada persona, asi como su susceptibilidad o la resistencia individual a distintas enfermedades
radica principalmente en los SNPs. Dicha variabilidad esta también ligada en menor medida otro
tipo de variaciones genéticas como las inserciones, deleciones, secuencias repetidas y/o arreglos
cromosémicos. El ADN esta expuesto a numerosas alteraciones genéticas que pueden ocasionar

la aparicién de enfermedades (Brookes, 1999).

Las variaciones causadas por los SNPs dan lugar a la existencia de diferentes alelos y, para
considerar un SNP como tal, el alelo menos frecuente debe encontrarse en, al menos, un 1% de
la poblacién. Los SNPs no son mutaciones, surgen a partir de procesos evolutivos consolidados
y son la forma mds simple de variacion del ADN entre individuos. Ademas, son los principales
responsables de la diversidad, la evolucidon del genoma, los rasgos familiares comunes o las

diferencias interindividuales en la respuesta a medicamentos (Shastry, 2009).



Los SNP que se encuentran dentro de una region codificante pueden ser clasificados en las

siguientes categorias:

e SNPs sinénimos: son aquellos que no alteran la secuencia aminoacidica de la proteina
codificada. También son llamados SNPs silenciosos (R. Chen et al., 2010).

e SNPs no sinénimos: son aquellos en los que el cambio nucleotidico da lugar a una
substitucion de un aminoacido en la secuencia codificada. De esta forma, se puede
producir un cambio en la funcién de dicha proteina o en la expresion de la misma
dependiendo del tipo de aminodcido que sea introducido con la modificacion

(Ramensky & Sunyaev, 2002).

Los SNPs también se pueden clasificar en funcion de su localizacidn en el genoma. Los distintos

tipos de SNPs se recogen en la Tabla 1.

Tabla 1. Tipos de SNPs segtin su posicion en el genoma (Basada en Checa Caratachea, 2007)

LOCALIZACION DEL SNP NOMBRE DEL SNP
Regiones intrdnicas iSNP
Regiones codificantes (exones) cSNP
Regiones reguladoras rSNP
Regiones intergendmicas gSNP

Atendiendo al lugar que ocupan en el genoma, los SNPs pueden afectar de diferentes maneras

en la expresidn génica, tal y como se observa en la Figura 2 (Checa Caratachea, 2007).



Inicio de Codén deTricio Codén de

transcripcion terminacion
5 | PROMOTOR 5" UTR E | E E | E 3"UTR 3
rSNP cSNP iSNP gSNP

Figura 2.Clasificaicon de SNPs en funcidn de localizacion en el genoma
Imagen modificada de Antonio (2007), bajo los términos y condiciones de una licencia Creative
Commons Attribution (CC BY) license ( ) (Checa
Caratachea, 2007)

En base a dicha clasificacién, existen distintos tipos de SNPs (Checa Caratachea, 2007). Son los

siguientes:

1. SNPs que se encuentran en la region promotora del gen: influencian la actividad
transcripcional del gen ya que modulan la unidn de factores de transcripcién.

2. SNPs localizados en intrones: modulan la estabilidad de la proteina resultante.

3. SNPs localizados en sitios de splicing: son aquellos lugares en los que ocurre la
eliminacién de los intrones y la unién de los exones.

4. SNPs que se encuentran en regiones intragénicas: son SNPs que se encuentran en el
medio de dos genes y que puede tener varias implicaciones dependiendo de su
ubicacién como, por ejemplo, afectar a la regulacidon de genes adyacentes (J. Chen &

Tian, 2016).

1.4 Micronutrientes

Los micronutrientes, son elementos esenciales que los seres vivos requieren en pequefias
cantidades a lo largo de la vida para la realizacién de una serie de funciones metabdlicas y
fisioldgicas esenciales. Su deficiencia o, por el contrario, una cantidad aumentada de los mismos

pueden provocar trastornos de gravedad (Lahoda Brodska et al., 2023).

En nutricidn, los micronutrientes se pueden clasificar formalmente en vitaminas y minerales

(Calleja et al.,2024). Todos los micronutrientes citados deben ser ingeridos en las cantidades


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

adecuadas. Para poder asegurarse de que sus niveles son apropiados, existen guias alimentarias
gue marcan ingestas recomendadas de distintos grupos de alimentos que aseguran su aporte, y

también recomendaciones de consumo diario de vitaminas y minerales concretos.

Algunos ejemplos de organismos que elaboran y publican guias de alimentos y recomendaciones

de consumo de nutrientes para la poblacion son las siguientes:

- Agencia Espanola de Seguridad Alimentaria y Nutricion (AESAN) (Calleja et al., 2024).

- Federacién Espafiola de Sociedades de Nutricidn, Alimentacién y Dietética (FESNAD)
(Corbalan et al., 2024).

- Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA) (EFSA 2017).

1.4.1 Las vitaminas

Las vitaminas son un tipo de micronutrientes imprescindibles para la vida. En su gran mayoria,
no pueden ser sintetizadas por el organismo y, en caso de ser sintetizadas, es en cantidades
insuficientes. Asi todo, hay excepciones como, por ejemplo, la vitamina D cuya sintesis enddgena
en la piel tras la exposicidn solar puede contribuir significativamente a los requerimientos de la
misma (Brown & Challem, 2007). La vitamina K, mas concretamente la vitamina K2, puede ser
sintetizada por el organismo gracias a la acciéon de las bacterias intestinales. Aun asi, es
fundamental obtener cantidades suficientes de dicha vitamina a través de la dieta para el
mantenimiento de funciones corporales relacionadas con la coagulacion sanguinea y la salud

Osea (Mladénka et al., 2022).

Las vitaminas presentan funcidn reguladora y son necesarias para que ocurran las reacciones
metabdlicas dentro de las células. Ademds, muchas de ellas actian como grupos prostéticos o

coenzimas en el transcurso de ciertas reacciones quimicas (Szydtowska et al., 2022).

La funcién mas importante llevada a cabo por las vitaminas es la participacidn en el control del
metabolismo lipidico, proteico, hidrocarbonado, mineral y energético. Asi todo, hay algunas

vitaminas que ejercen actividades especificas (Brown & Challem, 2007).

Las vitaminas pueden ser clasificadas, a su vez, en vitaminas hidrosolubles y vitaminas

liposolubles, tal y como se recoge en la Tabla 2, en funcidn de su solubilidad.



Tabla 2. Vitaminas hidrosolubles y liposolubles (Elaboracion propia)

VITAMINAS HIDROSOLUBLES VITAMINAS LIPOSOLUBLES
VITAMINA B1
VITAMINA A
VITAMINA B2
VITAMINA B3
VITAMINA D
VITAMINA B5
VITAMINA B6
VITAMINA E
VITAMINA B7
VITAMINA B9
VITAMINA B12 VITAMINA K
VITAMINA C

1.4.1.1 Las vitaminas liposolubles

Las vitaminas liposolubles son absorbidas junto con los lipidos de la dieta y dicho proceso se
encuentra mediado por las sales biliares. Ademds, pueden ser almacenadas en el cuerpo ya que

son solubles en grasa. Su excrecidn se produce a nivel fecal (Borel et al., 2023).

La vitamina D es una vitamina liposoluble que existe en dos formas: vitamina D; (colecalciferol)
y vitamina D3 (ergocalciferol). Las plantas y los hongos sintetizan vitamina D, a partir del
ergosterol mientras que la piel de los seres humanos produce vitamina D3 a partir del 7-
dehidrocolesterol en el momento en el que ocurre la exposicién a la radiacién ultravioleta del
sol. Los fotones desencadenan una reaccién a partir de la cual el 7-dehidrocolesterol se
convierte en colecalciferol. A continuacién, la vitamina D3 es transportada al higado y convertida
en 25-hidroxivitamina Ds gracias a la accién del citocromo CYP2R1. La 25-hidroxivitamina D3 es
la principal forma circulante de vitamina Ds. Finalmente, la 25-hidroxivitamina Ds se transforma
en su respectiva forma activa, la 1,25-dihidroxivitamina D3 en los rifiones. Esta accidn es

realizada por el citocromo CYP27B1 (Voutsadakis, 2020).

Tanto la vitamina D, como la vitamina D3 son precursores de hormonas que presentan un
importante papel en la regulacidon del metabolismo del calcio y el fésforo. Asi pues, el principal
cometido de la forma activa de la vitamina D es estimular la absorcion de calcio y el fésforo en
el intestino, regular el metabolismo dseo y controlar negativamente la secrecién de PTH

mediante la accién de su metabolito activo, el calcitriol (Sanchez et al., 2002).



Ademas, se han descubierto receptores de vitamina D (VDR) en una gran variedad de tejidos por
lo que puede desempenfiar acciones no esqueléticas como, por ejemplo, la regulacién del sistema
inmunitario o la regulacién de la proliferacion celular en una gran variedad de linajes celulares.
Algunas de las principales funciones de la vitamina D se recogen a continuacion (Delrue &

Speeckaert, 2023).

El 1,25-dihidroxivitamina Ds lleva a cabo la mayor parte de sus respectivas funciones a través de
su receptor nuclear, que forma un heterodimero con el receptor de retinoides X (RXR), tal y
como se observa en la Figura 3. Este dimero se une a elementos de respuesta a la vitamina D en

los genes diana y regula la transcripcion génica (Delrue & Speeckaert, 2023).
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Figura 3. La vitamina D ejerce sus efectos bioldgicos a través del receptor de vitamina D
(Tomada de Delrue & Speeckaert, 2023 bajo los términos y condiciones de una licencia CC BY
4.0)

La vitamina K es una vitamina liposoluble que tradicionalmente estd relacionada con la
coagulacién sanguinea y estd relacionada con la modificacion postraduccional de una serie de
proteinas implicadas en la cascada de coagulacion. Ademas, participa en la maduracién de otras
proteinas las cuales llevan a cabo otras funciones como, por ejemplo, la modulacién de la
calcificacién de los tejidos conectivos. La vitamina K presenta una gran diversidad bioldgica ya
gue no es un compuesto Unico, sino un término que engloba las formas naturales (tanto

animales como vegetales) y las formas sintéticas (Mladénka et al., 2022).



La vitamina A es una vitamina liposoluble que se encuentra presente de forma natural en los
alimentos. Principalmente, se encuentra presente en forma de ésteres combinados con acidos
grasos de cadena larga. Tras su absorcion, el retinol se transporta a través de los quilomicrones
hacia el higado. Una vez alli, se almacena como ésteres de retinol o bien se exporta al plasma
para su distribucién tisular. Dos metabolitos importantes de la vitamina A son el retinal o
retinaldehido (un elemento activo de la visidn) y el 4cido retinoico (un mensajero intracelular

qgue modula la diferenciacion celular) (Song et al., 2023).

La vitamina A es de gran importancia para la visiébn normal, el sistema inmunitario, la
reproduccion, el crecimiento y el desarrollo. De igual manera ayuda al buen funcionamiento del

corazon los pulmones y otros érganos (National Institutes of Health, 2024k).

La vitamina E es un nutriente liposoluble que se encuentra presente en muchos alimentos. Esta
vitamina regula el equilibrio redox en el cuerpo debido a su elevada concentracidn entre los
grupos de vitaminas liposolubles. Existe de manera ubicua en todo el cuerpo, incluyendo las

membranas celulares y las lipoproteinas (Mustacich et al., 2007).

Asi pues, la vitamina E contribuye a la proteccion de las células frente a los dafios provocados
por los radicales libres que se forman en el momento en el que el organismo lleva a cabo todas
aquellas reacciones por las que los alimentos consumidos se transforman en energia. El
organismo también precisa la vitamina E para la estimulacién del sistema inmunitario para hacer
frente a las bacterias y los virus que lo invaden. Asimismo, ayuda a dilatar los vasos sanguineos
para evitar la formacidn de codgulos de sangre y permite la interaccién entre células para el

cumplimiento de numerosas funciones importantes (National Institutes of Health, 2024;j).

1.4.1.2 Las vitaminas hidrosolubles

Las vitaminas hidrosolubles llevan a cabo el proceso de absorcién por difusién pasiva o por
transporte activo. Son solubles en agua, pero no en grasas y, por ello, su almacenamiento

corporal es bajo o nulo. Su excrecién sucede a nivel urinario (Godinez-Rubi et al., 2012).

La forma activa de la vitamina B1 es el difosfato de tiamina o el pirofosfato de tiamina. Ambas
se sintetizan a partir de tiamina libre, ATP y magnesio gracias a la accién de una enzima llamada
tiamina-pirofosfoquinasa. Esta vitamina actla como cofactor enzimatico en reacciones
metabdlicas tales como la descarboxilacidon oxidativa del acido piruvico, la descarboxilacién
oxidativa del acido alfacetoglutarico y la sintesis del neurotransmisor acetil colina. También

interviene en el mantenimiento de las membranas neurales (Fernandez Falcén et al., 2013).



La vitamina B2 y la vitamina B3 son importantes en el crecimiento y funcionamiento de las
células del cuerpo. Estas vitaminas ayudan a la produccién de energia a partir de los alimentos

consumidos (National Institutes of Health, 2024g) (National Institutes of Health, 2024h).

La vitamina B5 forma parte de la Coenzima A y de la proteina portadora de acilos. Ambas
moléculas participan en reacciones metabdlicas de carbohidratos, proteinas y lipidos. Ademas,
interviene en la sintesis de lipidos, neurotransmisores, hormonas esteroideas, porfirinas y

hemoglobina (Dekker, 1991).

La vitamina B6 es una vitamina que se encuentra presente de manera natural en muchos
alimentos y es una denominacién colectiva para los siguientes vitdmeros que son solubles en

agua, asi como sus respectivos ésteres:

- Piridoxal.
- Piridoxina.

- Piridoxamina.

Se conocen como vitdmeros a compuestos que estdn quimicamente relacionados y que
presentan las mismas funciones vitaminicas, aunque, en algunos casos, con diferente grado de
actividad. El vitAmero mas importante es el piridoxal-5"-fosfato (PLP) y actia como cofactor para
muchas proteinas y enzimas. La mayoria de las enzimas dependientes de PLP estan involucradas
en la biosintesis de aminodacidos, en las reacciones de descarboxilacidn y racemizacién o en la
escision de enlaces Cq-Cg. Igualmente, se ha demostrado que, tanto en eucariotas como en
procariotas, el PLP modula la actividad de los factores de transcripcion de unién al ADN

(Rosenberg et al., 2017).

La vitamina B7, también llamada biotina, es una vitamina que esta relacionada con importantes
procesos metabdlicos tales como la gluconeogénesis o la sintesis de dcidos graos. Suimportancia

radica en su papel como grupo prostético de enzimas carboxilasas (Lipner, 2018).

La vitamina B9 esta representada por el grupo de los folato, cuya estructura deriva del 4cido
félico. La forma bioldgicamente activa de la vitamina B9 son los tetrahidrofolato reducidos que
actuan como cofactores esenciales en las reacciones de metilacién. Una de las reacciones en la
que estdn involucrados es en la formacién de metionina a partir de homocisteina, dependiente

de vitamina B12 (Guilland, J. C., & Aimone-Gastin, 1.,2013).
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El organismo precisa folato para la produccién de ADN vy otros tipos de material genético.
También es necesario para la division celular en el organismo (National Institutes of Health,

2024b).

La vitamina B12 es un nutriente que ayuda al mantenimiento de la salud de las neuronas y a la
formacidn de glébulos rojos. A mayores, contribuye a la formacién del ADN (National Institutes
of Health, 2024i). La vitamina B12 también se conoce con el nombre de cobalamina y ostenta
una posicion importante en la ciencia de la nutricién humana debido a la existencia de una
enfermedad especifica que conduce a la malabsorcién aislada de esta vitamina. Esta
enfermedad se conoce como anemia perniciosa y se caracteriza por una anemia megaloblastica
y lesiones desmielinizantes del sistema nervioso central (Stabler, 2013). La vitamina B12 tiene
una estructura compleja. Ademas, también consta de 5,6-dimetilbenzimidazol, un azdcar y un
grupo aminopropanol. Algunas de sus funciones mdas importantes incluyen la sintesis de

metionina, la sintesis de acetato y la sintesis de metano, entre otras (Stabler, 2013).

La vitamina C actua como antioxidante al tener la capacidad de donar electrones a un radical
libre inestable para prevenir la oxidacién de otros compuestos. Esta vitamina, tras donar un
electrdén, se convierte en el radical ascorbilo que es estable y poco reactivo. La vitamina C dona
electrones a diferentes tipos de enzimas que interviene en procesos tales como la hidroxilacion
del colageno o la sintesis de carnitina. Algunos usos de la vitamina C estan relacionados con la

respuesta inmunitaria, el cancer, la circulacién y la diabetes (Castillo Velarde, 2019).

1.4.2 Los minerales

Los minerales son elementos inorganicos necesarios para que el cuerpo pueda poder llevar a
cabo diversas funciones bioldgicas. Desempefian funciones estructurales y/o metabdlicas
esenciales y especificas por lo que tienen que ser aportados en cantidades suficientes, pero no

excesivas (Vaquero Rodrigo & Navarro Martos, 2013).

El calcio es un micronutriente que forma parte del grupo de los minerales y es el elemento
mineral mas abundante de nuestro organismo. Esto es asi ya que constituye una parte del
esqueleto y de los dientes. Por ello, el calcio siempre debe de formar parte de la dieta y la
principal fuente del mismo es la leche y otros productos lacteos. Este mineral realiza funciones
esenciales en el organismo tales como la mineralizacién de los huesos y los dientes y la
regulacién de ciertas funciones celulares en numerosos tejidos corporales. Debido a la gran
importancia de las funciones que realiza, el ion Ca®* debe estar muy regulado y sus niveles

plasmaticos deben de mantenerse dentro de unos rangos muy estrechos. Para poder llevar a
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cabo dicha regulacién, existe una respuesta frente a la hipocalcemia o frente a la hipercalcemia.
En esta respuesta interviene la hormona paratiroidea (cuya liberacién esta regulada por el
receptor sensible al calcio o CASR), la calcitonina y el metabolito activo de la vitamina D, el 1,25-

dihidroxicolecalciferol (Martinez de Victoria, 2016).

El hierro es un micronutriente esencial con un significado esencial en la alimentacién ya que
lleva a cabo numerosas funciones que presenta un papel fisiolégico muy importantes funciones

(Jiménez et al., 2005).
Algunas de ellas son las siguientes:

- Transportar oxigeno a células.

Cofactor de numerosas moléculas para la produccion de energia en forma de ATP.

Intervenir en el proceso de fosforilacién oxidativa.

- Mantener la termorregulacién del organismo.

Una de las vias metabdlicas mas importantes de este micronutriente es la sintesis de
hemoglobina, proteina que transporta el oxigeno y el diéxido de carbono desde los pulmones

hasta otras células localizadas en el cuerpo humano (Stevenazzi, 2010).

El hierro supone 35 mg/kg del peso en mujeres y 45 mg/kg del peso en hombres. La distribucién

del hierro en el cuerpo humano es la siguiente (Jiménez et al., 2005):

e 60-70%: se encuentra formando parte del grupo hemo de eritrocitos circulantes.

e 10%: se encuentra formando parte de la mioglobina, citocromos y otras enzimas que
contienen hierro.

e 20-30%: se encuentra almacenado en forma de ferritina y hemosiderina en los
hepatocitos en el sistema reticuloendotelial. La ferritina es la principal proteina
almacenadora, transportadora y liberadora de hierro. Se localiza en todas las células y
se encarga de la proteccion frente a los radicales libres no solo de oxigeno, sino también

de otros compuestos distintos como los lipidos o los hidratos de carbono.

El exceso de hierro resulta nocivo para todas las células y, por ello, es preciso un riguroso proceso
de regulacidon para mantener el equilibrio en el metabolismo del mismo. La homeostasis del
hierro depende de la hepcidina, una hormona que regula de manera negativa la salida del hierro
desde las células intestinales y los macrofagos. Para ello, altera la expresion del exportador
celular del hierro, la ferritina. Por lo tanto, la hepcidina controla la cantidad de hierro total

presente en el organismo y su disponibilidad para la eritropoyesis (Stevenazzi, 2010).

12



La principal fuente de hierro de nuestro organismo es el hierro que ha sido reciclado a través del
sistema reticuloendotelial en el momento en el que se lleva a cabo el proceso de fagocitosis de
los hematies al final de su vida (Jiménez et al., 2005). Ademas, el hierro se encuentra
naturalmente presente en ciertos alimentos como carnes magras, mariscos, aves y nueces, entre

otros (National Institutes of Health, 2024d).

El cobre es un oligoelemento esencial para el desarrollo de los seres humanos y debe ser
incorporado a partir de diferentes alimentos y a partir del agua (Vicedecano et al., 2006). Este
mineral regula numerosos procesos metabdlicos y si deficiencia produce numerosas
alteraciones fisioldgicas y estructurales. Esta presente en enzimas con actividad 6xido-reductasa
y forma parte de factores de transcripcidon que regulan la expresién génica. Ademas, el cobre

interviene en el mantenimiento de la integridad del sistema inmunitario (Taboada Lugo, 2017).

El selenio es un nutriente que el cuerpo precisa para la reproduccién, la funcidn de la glandula
tiroidea, la sintesis de ADN y la proteccion del cuerpo contra infecciones, asi como el dafio
ocasionado por los radicales libres (National Institutes of Health, 2024e). Este mineral es un
componente indispensable para las selenoproteinas y ejerce un rol de gran relevancia en las
funciones bioldgicas relacionadas con dichas proteinas. También estd relacionado con la
fertilidad y la reproducciéon. En el organismo, el selenio es capaz de convertirse en diversos
metabolitos como, por ejemplo, el metilselenol. Este metabolito ejerce un papel importante en
la prevencidn frente al cancer. Junto con la vitamina E, el selenio esta relacionado con la funcién
muscular y puede mejorar la resistencia y la recuperacién. También puede ralentizar el proceso

de envejecimiento (Mehdi et al., 2013).

El zinc es un nutriente que esta presente en las células de todo el cuerpo. Durante el embarazo,
la infancia y la adolescencia es fundamental para el correcto crecimiento y desarrollo (National
Institutes of Health, 2024f). Este oligoelemento desempefia un papel fundamental en la
estabilizacion de ciertas macromoléculas entre las que destacan ciertos receptores nucleares de
hormonas esteroideas, tiroideas y retinoides. También interviene en la estabilizacion de las
membranas celulares. También regula la transcripcion génica, se une a proteinas nucleares y

forma complejos conocidos con el nombre de “dedos de zinc” (Taboada Lugo, 2017).

El Zn es también esencial para la proliferacion celular y la diferenciaciéon celular. Es un
componente estructural de algunas proteinas y enzimas que influyen en ciertas reacciones
metabdlicas, factores de transcripcidn y proteinas de sefializacion celular. Asimismo, es de gran

importancia para las funciones del timo por medio de la timulina, una hormona dependiente de
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zinc que se requiere para la maduracién y la diferenciacién de las células T (Bautista-Garcia,

2021).

Asi todo, todas las funciones del zinc estan relacionadas con la capacidad del mismo para unirse
a la histidina y a la cisteina, estabilizar los sitios activos e intervenir en el mantenimiento del

sistema inmune (Taboada Lugo, 2017).

1.5 Test nutrigenéticos: importancia y valor en las
dietas personalizadas

La nutricién de precisidon, fundamentada en las caracteristicas Unicas de cada individuo, se
presenta como una herramienta prometedora para la mejora de tratamientos nutricionales.
Este enfoque personalizado permite conseguir un mayor porcentaje de éxito y mejorar la salud
de los individuos a través de la alimentacion. En este contexto, los “test nutrigenéticos” juegan
un papel esencial en la transmision de la informacidn sobre las caracteristicas genéticas de cada
persona a los profesionales de la salud y, en Ultima instancia, a la poblacién general (Ordovas et

al., 2018).

Un test nutrigenético es un tipo de analisis basado en la gendmica nutricional y que esta
enfocado al estudio de marcadores genéticos, comunmente polimorfismos de un solo
nucleétido, para la determinacién del perfil genético de una persona. Su principal objetivo es la
creacion de un plan de alimentacién personalizado adaptado al genotipo y el fenotipo de un

individuo (Defagd & Eynard, 2022).

Gracias a su capacidad para personalizar la nutricidn, los test nutrigenéticos estan adquiriendo
una relevancia cada vez mayor. Esto se debe a la significancia influencia de la genética en la
respuesta orgdnica a los nutrientes. Ademads, debido a la disminucién de los costes de
genotipado y secuenciacion, se estd produciendo un incremento de empresas que ofrecen este
tipo de servicios. Estas empresas tienen como principal cometido proporcionar indicaciones

dietéticas basadas en los antecedentes genéticos personales (Floris et al., 2020).

Algunos test nutrigenéticos que pueden ser encontrados en el mercado actualmente son

ofrecidos por empresas tales como 24Genetics (https://24genetics.es/), tellmeGen

(https://www.tellmegen.com/) o CEyDES (https://ceydes.com/). Ademas, todos los SNPs que

son analizados a partir de estos test son validados a través de diversos estudios para garantizar

que los datos proporcionados al cliente sean robustos.
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Los test nutrigenéticos usan diversas técnicas gendmicas y bioinformaticas para analizar laforma
en la que los genes de una persona afectan a su respuesta a los nutrientes. En el caso de la
empresa 24Genetics, por ejemplo, utilizan tecnologia lllumina para la elaboracion de su test
genético. Otras técnicas analiticas que pueden ser utilizadas para ello incluyen las técnicas de

Secuenciacidn de Nueva Generacion o los microarrays de ADN, entre otras.
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2. OBJETIVOS

El objetivo principal de este trabajo experimental es llevar a cabo una evaluacidn sobre la
influencia que los polimorfismos de un solo nucledtido (SNP) tienen en el balance de
micronutrientes (vitaminas y minerales) en los seres humanos. A través de este estudio, se
pretende profundizar en la relacidn existente entre las variaciones genéticas individuales y la

capacidad del organismo para la absorcion, metabolizacién y el uso de dichos micronutrientes.

Una vez establecido el objetivo general de este Trabajo de Fin de Grado, se procede a la

recopilacién de objetivos de caracter especifico:

- Realizar una valoracién nutricional del voluntario seleccionado en funciéon de su
composicion corporal y de sus habitos dietéticos, asi como su condicion fisica.

- Seleccionar SNPs implicados en el metabolismo de vitaminas y minerales a partir de un
panel de mas de 700,000 SNPs incluidos en el test nutrigenético.

- Evaluar las caracteristicas de las 24 variantes genéticas seleccionadas y su relacién con
las caracteristicas del voluntario.

- Disefar un informe nutrigenético a partir del cual se puede presentar una propuesta de

distribucidon de micronutrientes para optimizar la dieta del voluntario y mejorar su salud.
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3. MATERIAL Y METODOS

3.1 Diseno del estudio

Para realizar este trabajo se recluté a un voluntario identificado con el cédigo NHAQO. Para
proceder, fue necesario que el voluntario firmase un documento de consentimiento informado
(Anexo I). Este documento contenia una descripcién detallada del proyecto, informacidn sobre
las intervenciones realizadas, la voluntariedad de la participacién y el derecho de revocacion, asi
como el cardcter altruista de la participacion. Ademas, se incluia informacién sobre el destino
de los datos y las muestras una vez finalizada la investigacidn, el derecho del participante a

conocer los resultados y las medidas de proteccion de datos y confidencialidad.

Posteriormente, se llevd a cabo una entrevista presencial con el voluntario, durante la cual se
tomaron medidas antropométricas y se realizé una bioimpedancia y la toma de muestra para el
andlisis nutrigenético. Esta reunidén permitié obtener caracteristicas fundamentales del
voluntario que resultaron esenciales para la realizacidn de este trabajo, las cuales se recogen en

la Tabla 3.

Tabla 3. Datos del voluntario NHAO

DATOS DEL VOLUNTARIO
Edad (E) 35 afos
Peso (P) 90 kg
Talla (T) 178 cm

La informacién relacionada con los habitos dietéticos y la condicidn fisica del voluntario fue
recopilada de manera telematica, a partir de un cuestionario elaborado en Google Forms (Anexo

I1) y un recuerdo dietético de 24 horas (Anexo lll).

3.2 Genotipado y seleccion de SNPs

3.2.1 Test nutrigenético

Se realizé un test nutrigenético comercial de la compaiia 24Genetics (Madrid, Espafia) a un
sujeto voluntario con el cédigo NHAO. Este test nutrigenético se realizd a partir de una muestra
de saliva. Para ello, se utilizo el test “all-in-one” de todos los ofertados por la compaiiia. Es un
kit de automuestreo que puede ser realizado por la propia persona en su casa. Incluye los

siguientes componentes:
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- Colector de saliva.
- Guantes de latex.
- Instrucciones.

- Bolsas de envio.

- Formulario para el registro del kit y consentimiento informado.

Figura 4. Test "all-in-one" para la toma
de muestras

En las instrucciones que se incluyen en el kit, se recogen una serie de pasos para poder obtener
la muestra de una manera adecuada. A continuacién, dicha muestra es remitida a la compaiiia,
la cual se encarga de su procesado y analisis. Antes de llevar a cabo todos los pasos para la

realizacidn del test, se han de tener en cuenta los siguientes aspectos:

e Elvoluntario no ha ingerido comida en la hora previa a la extraccidn de la muestra.
e Elvoluntario no ha bebido durante la hora previa a la extraccion de la muestra.
e El voluntario no ha fumado en la hora previa a la extraccién de la muestra.

e Elvoluntario no ha mascado chicle durante la hora previa a la extraccion de la muestra.

Los pasos a seguir para realizar el test son los siguientes:

Ill

1) Completar, leer y firmar la documentacion pertinente. El test comercial “all-in-one”
incluye una hoja de informacién al participante, asi como una hoja de consentimiento.
Por lo tanto, se le pedird al voluntario que firme dicho consentimiento y que permita el
acceso a sus datos genéticos.

2) Ponerse los guantes. La utilizacidon de este elemento de proteccidn es indispensable
para mantener las condiciones asépticas de la muestra y evitar posibles

contaminaciones.

3) Extraer el tubo y el embudo colector.
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4) Comprobar que el liquido contenido en el tubo se encuentra en la linea de 2mL. Es
necesario desenroscar la tapa con precaucién para no derramar el liquido que se
encuentra en el tubo.

5) Enroscar el embudo colector en el tubo.

6) Llenar el tubo de saliva hasta la linea de 4mL. No se deben tener en cuenta las burbujas
de saliva que pudieran formarse.

7) Desenroscar el embudo colector y cerrar el tubo con la tapa. Para evitar posibles
vertidos, se comprueba que el tubo quede bien cerrado.

8) Agitar el tubo colector en varias ocasiones. De esta manera, se consigue mezclar la
saliva con el liquido estabilizante.

9) Pegar las etiquetas correspondientes en la documentacion para el cliente y la
empresa.

10) Registrar el kit en la pagina web de la empresa 24genetics. El cddigo del kit de ADN se
encuentra en las pegatinas.

11) Seleccionar una opcidon para el envio o la recogida de la muestra de ADN. Las

instrucciones de envio se localizan en la parte trasera del kit.

Una vez la muestra ha sido tomada, la empresa realiza el andlisis pertinente y envian los

resultados del test nutrigenético a los investigadores responsables.

3.2.2 Seleccion de SNPs

De todos los SNPs incluidos en el archivo en crudo, se han seleccionado 24 SNPs que guardan
relacidn con el metabolismo de las vitaminas y los minerales. Se proporcioné un documento de
Excel que recopilaba mdas de 700,000 SNPs analizados por la compafiia. Posteriormente, se
llevaron a cabo busquedas de articulos cientificos relacionados con el metabolismo de
micronutrientes. En estos articulos se identificaron SNPs implicados en estos procesos y su
posible relacidn con desequilibrios en los niveles de vitaminas y minerales, asi como con

enfermedades causadas por dichas desregulaciones.

Estas busquedas se realizaron en plataformas como PubMed y Google Scholar, utilizando
palabras clave especificas. Generalmente, la blisqueda inicial se realizaba empleando el nombre
de la vitamina o el mineral de interés por lo que algunas de las palabras clave utilizadas fueron
“Vitamina D”, “Vitamina A”, “Hierro”, “Calcio” o “Cobre”. Cuando se profundizé un poco mas en
cada uno de los micronutrientes buscados, se utilizaron palabras clave mas especificas en

relacion a su metabolismo como, por ejemplo, “Receptor de vitamina D (VDR)” o “Receptor
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Sensor de Calcio (CASR)”. También se utilizaron palabras clave relacionadas con enfermedades
producidas por desregulaciones en el metabolismo de estos micronutrientes como
“Hemocromatosis”. Una vez identificados los SNPs relevantes, se verificé su presencia en el
archivo original. Si se confirmaba su aparicién, se procedia a la busqueda de informacién

adicional para cada uno de ellos.

La informacién recopilada, que generalmente provenia de los mismo articulos donde se habian
encontrado inicialmente los SNPs, se organizd en una serie de tablas a modo de resumen. Esta
tabla recoge informacidn referente a la posicidn en el cromosoma de los SNPs, el gen afectado,
el micronutriente afectado y la ruta metabdlica afectada (Tabla 11, Tabla 12 y Tabla 13).
Asimismo, se incluyen citas relacionadas con los articulos de los que se extrajo dicha
informacion. También fue de gran importancia la determinacidn de alelo de riesgo para cada
SNP. La informacion referente a la posicion cromosdmica, el alelo de riesgo y el gen afectado
pudo ser encontrada en la SNPedia, una base de datos en linea que recopila informacién sobre

polimorfismos de un solo nucleétido. El enlace a la SNPedia es el siguiente: https://snpedia.com/

Finalmente, se relaciond la ruta metabdlica en la que estaba implicado cada SNP con el genotipo
del voluntario, considerando el alelo de riesgo para analizar la manera en la que influia
especificamente en él. Esta informaciéon permitié elaborar, posteriormente, un informe

personalizado basado en los resultados obtenidos.

3.3 Evaluacion de la dieta y la actividad fisica

Se elaboré un cuestionario dietético (recuerdo de 24 horas) via telematica para poder valorar la
calidad de la dieta del voluntario. Ademas, se realizdé un cuestionario de actividad y condicién

fisica.

3.3.1 Recuerdo de 24 horas y analisis de la dieta

Se solicitd al voluntario que recordase y describiera con la mayor exactitud posible todos
aquellos alimentos y bebidas que habia consumido el dia anterior. Con la informacién recabada
a partir de este informe, se procedioé al analisis de la dieta del voluntario seleccionado para el
estudio. El recuerdo dietético de 24 horas en relacién al voluntario NHAO se recoge en este

trabajo en el Anexo lll.
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Una vez el voluntario NHAO realizé el recuerdo dietético de 24 horas, se introdujeron todos los
alimentos consumidos en cada una de las comidas del dia en un programa on line llamado

Alimentador que permitié valorar nutricionalmente la dieta del sujeto.

Ademads, el programa Alimentador proporciona tablas sobre la composicién de los alimentos a
partir de las cuales se pueden calcular los niveles tanto de los macronutrientes como de los
micronutrientes. Se tiene en cuenta que todos los valores obtenidos en relacién a los niveles de
vitaminas y minerales en la dieta del voluntario se compararon con valores de ingestas de
referencia dictaminadas por el Comité Cientifico de la Agencia Espafiola de Seguridad

Alimentaria y Nutricién (AESAN) (Calleja et al., 2024).

El acceso a este programa es posible a partir del siguiente enlace:

https://www.alimentador.es/ficha.asp

3.3.2 Cuestionario sobre la actividad fisica

Con el fin de calcular el gasto energético total (GET) del voluntario seleccionado, se realizaron
una serie de preguntas en relacion a los distintos tipos de actividades fisicas que realiza de
manera habitual el voluntario. Las preguntas fueron respondidas de manera telematica a través

de un cuestionario previamente elaborado que se recoge en este trabajo como Anexo Il.

3.4 Bioimpedancia

En este trabajo se ha utilizado el equipo de
bioimpedancia InBody S10 (Microcaya, Bilbao). Es un
dispositivo destinado al estudio de la composicion
corporal y de las alteraciones hidricas. Realiza 30
mediciones de impedancia mediante el uso de 6
frecuencias diferentes y 15 de reactancia y angulo de
fase mediante el uso de 3 frecuencias en los 5
segmentos (brazo derecho, brazo izquierdo, tronco,
pierna derecha y pierna izquierda. Para poder

realizar las mediciones correctamente, el sujeto ha

de estar en una postura adecuada, puede estar

Figura 5. Equipo de bioimpedancia
acostado, sentado o de pie. A continuacidn, se InBody S10

aplican electrodos tactiles o adhesivos en aquellos lugares indicados por las instrucciones del

equipo. Esto electrodos se colocaron en el dedo pulgar y en el dedo corazén de cada mano.
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Ademads, se colocaron dos electrodos en los pies. Antes de utilizar el equipo, se introducen datos

tales como el peso, la altura y el sexo del sujeto.

En este caso, la prueba se realizd con el sujeto en posicion sentada, con la espalda erguida y
recta. Sus brazos deben estar separados del tronco en un angulo de 15 grados y sus piernas
deben estar abiertas y extendidas hacia delante. El sujeto no debe estar en contacto con ningln
objeto metalico ya que, de lo contrario, podrian producirse alteraciones en los resultados de la
conductancia eléctrica y, consecuentemente, los resultados de la prueba podrian verse

alterados.

El sujeto debe permanecer en la misma posicién durante 15 minutos antes de la realizacién de
la prueba para favorecer la estabilizacién de los liquidos corporales y garantizar la fiabilidad de

los resultados obtenidos.

3.4.1 Mediciones antropomeétricas

Se recogen datos de peso, altura, perimetro de cintura, perimetro branquial y pliegue tricipital.

Para llevar a cabo estas medidas se utilizaran los siguientes equipos:

e Cinta métrica: usada para medir la circunferencia de la cintura y del brazo.
e Plicdmetro: usado para medir el pliegue tricipital.
e Bascula: usada para medir el peso.

e Tallimetro: usado para medir la altura.

En el caso del peso y de la talla, solo serd necesaria una medida. Para la obtencién del perimetro
del brazo y la cintura se realizardn dos medidas y, en el caso del pliegue tricipital, se realizardn

tres medidas.

3.5 Gasto Energético Total

Para poder calcular el Gasto Energético Total o GET, es preciso el calculo del coeficiente de
actividad fisica PAL (Physical Activity Level). Para ello, se considera el cuestionario adjuntado al
voluntario relacionado con su actividad y condicidn fisica. Dicho coeficiente ha de ser calculado
en funcién de los dias semanales y también durante el fin de semana. Este coeficiente es usado
para expresar el nivel de actividad fisica en términos relativos al metabolismo basal y su valor

proporciona una medida de la intensidad de la actividad fisica diaria de una persona.
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Para el calculo del Gasto Energético Total (GET) de una forma precisa, se tienen en cuenta los

siguientes componentes:

e Metabolismo basal. Se puede calcular usando la férmula de Harris-Benedict, que es

distinta para hombres y para mujeres (Arthur Harris & Benedict, 1914).

MB=66,47+(13,75xP)+(5xT)-(6,74xE)

e Actividad fisica (AF). Se calculé el PAL medio de toda la semana. Se ha de tener en

cuenta que un PAL de 1,7 equivale a un 50% de la actividad fisica.

_ PAR x tiempo

PAL
24

- ( PAL dia de semana % 5 diaS)+( PAL fin de semana X 2 diaS)
7 dias

PAL,,

e Efecto termogénico de los alimentos.

Efecto termogénico de los alimentos = MB x 0,1

¢ Influencia del sueiio.

Influencia del suefio = 0,1 kcal/kg/hora x Peso x Media de suefio semanal

3.6 Implicaciones bioéticas y proteccion de datos

La realizacion de estudios de genotipado en voluntarios implica una serie de consideraciones

éticas y legales para garantizar la proteccién de derechos y la privacidad de los participantes.

Asi pues, todos los estudios que involucren a seres humanos deben contar con la aprobacion de
un comité de ética en investigacién que se encarga de evaluar la metodologia del estudio para
corroborar que cumple con las normas éticas y que los riesgos para los participantes son

minimos. El informe favorable del Comité de Bioética de la USC se recoge como Anexo IV.

La identidad del voluntario seleccionado serda mantenida en el anonimato en todo momento en
toda aquella documentacién publica que pueda derivar de esta investigacién. La identidad del

voluntario Unicamente sera conocida por la persona solicitante del informe, asi como sus
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tutores. El consentimiento informado de la empresa 24Genetics para la realizacidén de la prueba
nutrigenética en saliva se adjunta como Anexo V y el consentimiento informado del voluntario

para su participacion en este trabajo se adjunta como Anexo I.
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 Valoracion del estado nutricional

4.1.1 Mediciones antropomeétricas

Los resultados de las mediciones antropomeétricas del voluntario NHAO se recogen en la Tabla 4.

Tabla 4. Mediciones antropométricas del voluntario NHAO

12 MEDIDA | 22 MEDIDA | 32 MEDIDA | MEDIA SD

Peso (Kg) 88 - - 88 0

Talla (cm) 178 - - 178 0
Pliegue tricipital (mm) 10 9 10 9,67 0,47
Perimetro de brazo (cm) 31,5 31,4 - 31,45 0,05
Perimetro de cintura (cm) 96 96,2 - 96,1 0,1

El valor del pliegue tricipital medio de las tres medidas tomadas es de 9,67 mm y se encuentra
dentro de los valores normales, que van desde 9 mm hasta 33 mm (Durnin & Womersley, 1974).
El perimetro del brazo medio presenta un valor de 31,4 cm y se encuentra incrementado con
respecto al rango asociado con la normalidad, de 4 cm a 23 cm (Durnin & Womersley, 1974). En
relacidn al perimetro de cintura, el valor resultante (96,1 cm) se asocia con un mayor riesgo de

obesidad ya que el limite estd establecido en 95 cm para varones (Martinez-Larrad et al., 2011).

4.1.2 Resultados de bioimpedancia

Todos los valores de la composicion corporal del voluntario se recogen en la Tabla 5.

Tabla 5. Datos sobre la composicion corporal del voluntario NHAO

COMPOSICION CORPORAL
IMC (kg/m?) 27,8
Porcentaje de grasa corporal (%) 20,2
Masa grasa corporal (kg) 17,8
Masa musculoesquelética (kg) 40,7

El valor del indice de Masa Corporal del sujeto voluntario fue de 27,8 kg/m?2. En funcién del
informe de bioimpedancia, el voluntario NHAO presenta sobrepeso de grado Il (preobesidad) ya
que el rango de valores de sobrepeso de grado Il segin la SEEDO se encuentra entre 27,0 kg/m?
y 29,9 kg/m? (SEEDO, 2016). Asi todo, esta férmula no tiene en cuenta la masa grasa ni la masa

musculoesquelética por lo que no es totalmente representativa.
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En relacién al analisis musculo-grasa, segun el analisis de bioimpedancia el porcentaje de grasa
corporal es 20,2% y se encuentra ligeramente incrementado con respecto a la normalidad (20%),
por lo tanto, se considera normal. La masa grasa corporal presenta un valor de 17,8 kg y se
considera normal. La masa musculoesquelética es elevada con respecto al limite de Ia
normalidad y presenta un valor de 40,7 kg. Por lo tanto, aunque el peso del sujeto voluntario
sea mayor de lo normal para un individuo de su estatura, la masa musculoesquelética es la

principal responsable de dicho valor (Monserrat et al., 2017).

Los resultados de la bioimpedancia en relacidn a la composicion corporal del voluntario NHAO
se recogen como Anexo VI. Los valores referentes a la cantidad de agua corporal se recogen en

la Tabla 6.

Tabla 6. Datos sobre el agua corporal del voluntario NHAO

AGUA CORPORAL TOTAL (ACT)
Agua intracelular (AIC) 32,7L
Agua extracelular (AEC) 18,4 L
Agua corporal total (ACT) 51,1L

El contenido de agua corporal total es de 51,1 L, siendo el agua intracelular total el dato que se
encuentra mayormente incrementado. Dicho valor es de 32,7 L. Si este aumento es leve, puede
ser debido a cambios positivos en la composicidn corporal tales como un incremento en el
consumo de energia, un incremento de la fuerza o una mejora del sistema inmunitario

(Hayashida et al., 2014).

Una distribucién de fluidos saludable se ha estimado en 3:2 de AIC: AEC vy, en el caso de que
dicha relacidn se encuentre fuera de ese balance, puede ser una sefial de cambios en la salud y
en la composicién corporal (Hayashida et al., 2014). Los valores del agua corporal del voluntario
NHAO se encuentra dentro de dicho balance por lo que se concluye que presenta una

distribucion saludable de los fluidos en su organismo.

Los resultados de la bioimpedancia en relacién al agua corporal se recogen como Anexo VII.

4.1.3 Resultados del Gasto Energético Total

El Gasto Energético Total o GET hace referencia a la cantidad total de energia consumida por
una persona en un dia para poder mantener todas sus funciones corporales y asi, poder realizar

diferentes actividades fisicas (Blasco Redondo, 2015).
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Para poder calcular el coeficiente de actividad fisica PAL de toda la semana, se calcula para un
dia entre semana (de lunes a viernes) y para un dia del fin de semana (sdbado o domingo). En la
Tabla 7 y en la Tabla 8 se recoge la informacién extraida del cuestionario sobre la actividad y
condicion fisica que fue usada para el célculo del PAL de un dia semanal y el PAL del fin de

seémana, respectivamente.

Tabla 7. Datos utilizados para el cdlculo del PAL entre semana

A

Actividad PAR | Tiempo (h) PAR x Tiempo
Suefio 1 7 7
Aseo personal 1,5 0,5 0,75
Desayunar 1,5 0,5 0,75
Labores domésticas 2,5 1,5 3,75
Comer 1,5 1 1,5
Caminar a 4,5 km/h 2,5 0,5 1,25
Trabajar sentado 1,5 8 12
Cenar 1,5 1 1,5
Sentado en tiempo libre 1,5 4 6
34,5

Tabla 8. Datos utilizados para el cdlculo del PAL del fin de semana

Actividad PAR Tiempo (h) PAR x Tiempo
Suefio 1 7 7
Aseo personal 1,5 0,5 0,75
Desayunar 1,5 0,5 0,75
Labores domésticas 2,5 3 7,5
Comer 1,5 1 1,5
Estar sentado 1,5 10 15
Caminar 2,5 1 2,5
Cenar 1,5 1 1,5
36,5

Para poder calcular el PAL, se precisa conocer el PAR (Physical Activity Ratio), un indice que se
utiliza para expresar el coste energético de una actividad fisica concreta en relacién con el

metabolismo basal.

El resultado para el PAL de un dia de semana fue de 1,4 y, en el caso del fin de semana, el

resultado fue de 1,5.
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A continuacién, se muestran los cdlculos para obtener el PAL medio de la semana:

(1,4x5)+(1,5x2)

PAL
m 7

1,43 =14

En funcion de las férmulas comentadas en el apartado de Material y Métodos, se procede al
calculo de los componentes del Gasto Energético Total. El resultado del metabolismo basal fue
de 1958,07 kcal/dia. Dado que el PAL medio de la semana fue de 1,4, la actividad fisica en
relacién al metabolismo basal fue de 802,8 kcal/dia. El efecto termogénico de los alimentos en
relacidén al metabolismo basal fue de 195,81 kcal/dia y el efecto que tiene el suefio en el Gasto

Energético Total fue de 63.

Una vez obtenidos todos los componentes del Gasto Energético Total, se procede al célculo del
mismo. Hay que tener en cuenta que al metabolismo basal hay que restarle la influencia del
suefio, sumarle el efecto termogénico de los alimentos vy, finalmente, sumarle el valor

correspondiente a la actividad fisica (Tontisirin, 2002). El resultado fue de 2893,68 kcal/dia.

Ademas de los niveles de vitaminas y minerales del voluntario NHAO a lo largo del dia, el
programa Alimentador también proporcioné un valor referente a la cantidad de calorias
consumidas a lo largo del dia por parte del voluntario. Dicho valor fue de 3046 kcal/dia. En
relacidon con el Gasto Energético Total, el voluntario deberia de reducir su ingesta caldrica en

152,32 kcal.

A continuacidn, se comparo el valor obtenido con los requerimientos promedios de energia que
se utilizan como referencia. En este caso, los valores de referencia son proporcionados por la
Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria y Nutricion (Calleja et al.,, 2024). Los
requerimientos promedios de energia que son necesarios para un varén de entre 30 y 39 afos
y con un estilo de vida moderadamente activo son de 2579 kcal/dia. Por lo tanto, el voluntario
NHAO cumple con los requerimientos energéticos que son necesarios atendiendo a sus

caracteristicas.

4.1.4 Andlisis de la dieta

4.1.4.1 Andlisis de la dieta: vitaminas

Los niveles de vitamina A, vitamina D, vitamina K1, vitamina B3 y vitamina C resultaron bajos al
final del dia en comparacién con las ingestas de referencia proporcionadas por la AESAN (tabla

9) (Calleja et al., 2024).
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Ya que la vitamina A es un micronutriente relacionado con funciones fisioldgicas esenciales tales
como la visidn, su deficiencia estd relacionada con diversas manifestaciones clinicas. Algunas de
ellas son la xeroftalmia, las cicatrices corneales y las manchas de Bitot. Hay que prestar especial
atencién a los niveles de esta vitamina ya que, una deficiencia acentuada puede ocasionar

ceguera permanente (Fawzi & Wang, 2021).

La vitamina D es crucial para la absorcién del calcio en el intestino y su déficit se asocia con
raguitismo en nifios y con osteomalacia, en nifios y en adultos (Munns et al., 2006). Por lo tanto,
los niveles de vitamina D del voluntario NHAO han de ser vigilados para evitar la aparicién de

problemas.

Aunque la deficiencia de vitamina K no es habitual, puede ocurrir en el caso de que las fuentes
dietéticas de esta vitamina sean insuficientes. Los sintomas de esta deficiencia vitaminica
incluyen problemas gastrointestinales, epistaxis y otro tipo de hemorragias (Mladénka et al.,
2022). Ya que las fuentes de vitamina K son escasas, el riesgo del voluntario NHAO de padecer la

sintomatologia comentada anteriormente es mayor.

La vitamina B3 ha sido estudiada para reducir el riesgo de ataque cardiaco y accidente
cerebrovascular en personas con aterosclerosis. Esta vitamina, en cantidades elevadas, puede
reducir los niveles de colesterol LDL en sangre y puede aumentar las concentraciones de
colesterol HDL. Ademas, puede reducir la concentracion de triglicéridos (National Institutes of
Health, 2024g). Ya que los niveles de esta vitamina son bajos en relacion al voluntario NHAO, no

se producen estos efectos favorables relacionados con los lipidos.

Un déficit corporal de vitamina C tiene diversas manifestaciones clinicas entre las cuales se
encuentra el escorbuto, un sindrome que refleja en la piel y en las mucosas la inestabilidad y |a
debilidad del colageno no hidroxilado incorporado al déficit de esta vitamina (Agriello et al.,
2010). Por lo tanto, el riesgo del voluntario NHAO de padecer esta sintomatologia es mas elevado

con respecto a un individuo cuyos niveles de vitamina C sean adecuados.

Por el contrario, los niveles de vitamina E, vitamina B9 y vitamina B12 son mas altos de lo
esperado en relacién a los valores de referencia. En el caso de la vitamina E, su consumo a partir
de alimentos no resulta peligroso ni perjudicial. Sin embargo, las dosis elevadas de esta vitamina
producidas por el consumo excesivo de suplementos vitaminicos si podrian ocasionar problemas
de salud como, por ejemplo, el aumento del riesgo de sangrado (National Institutes of
Health,2024j). Dado que el sujeto voluntario no ha consumido ningin suplemento vitaminico,

los niveles elevados de vitamina E no son preocupantes.
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De igual manera, dosis elevadas de vitamina B9 procedente de los alimentos no son

perjudiciales. El mismo caso resulta para la vitamina B12.
Los niveles vitaminicos restantes se asemejan mucho a las ingestas recomendadas por la AESAN.

Los niveles de vitaminas en la dieta del voluntario NHAO en comparaciéon con las ingestas de

referencia marcadas por la AESAN (Calleja et al., 2024) se recogen en la Tabla 9.

Tabla 9. Niveles vitaminicos en la dieta del voluntario NHAO (Elaboracion propia a partir de
Calleja et al., 2024)

Vitaminas
Clasificacion Valor obtenido (ng/mg) Ingestas de referencia AESAN (ug o mg/dia) ‘
Vitamina A 409,69 750
Vitamina D 4,02 12,5
Vitamina E 15,89 13
Vitamina K1 0,01 70
Vitamina B1 1,05 1,2
Vitamina B2 1,57 1,5
Vitamina B3 8,11 17
Vitamina B6 2,17 1,7
Vitamina B12 32,67 2,4
Vitamina C 46,1 75
Folatos 650 330

4.1.4.2 Andlisis de la dieta: minerales

Una vez analizados los niveles vitaminicos en la dieta del voluntario NHAO, se procede al estudio
de los niveles minerales (Tabla 10). Todos los niveles minerales resultan elevados al final del dia

con respecto a las ingestas de referencia de la AESAN (Calleja et al., 2024).

No hay evidencia de que niveles elevados de potasio procedente de los alimentos resulten
nocivos en personas sanas que presentan una funcién renal normal ya que el exceso de potasio
puede ser eliminado por la orina. Sin embargo, las personas con una enfermedad renal crénica
0 que consumen ciertos medicamentos pueden presentar concentraciones anormalmente altas
de potasio en la sangre (National Institutes of Health, 2024a). No hay constancia de que el sujeto
voluntario presente una enfermedad renal crénica por lo que los niveles elevados de potasio

podrian explicarse en base a la dieta y podrian ser corregidos a partir de ella.
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La sintomatologia asociada con niveles elevados de sodio (hipernatremia) esta
mayoritariamente relacionada con el sistema nervioso central por la contraccidn de las células
cerebrales. Estos niveles resultan preocupantes cuando se encuentran muy incrementados o
cuando dicho incremento se produce muy rapidamente (Yun et al., 2023). Los niveles de este
mineral son muy elevados por lo que el voluntario presenta un riesgo muy elevado de padecer

problemas con respecto al sistema nervioso central.

Las ingestas elevadas de fésforo rara vez causan problemas en las personas sanas (National
Institutes of Health, 2024c). Dado que el voluntario NHAO se define como una persona sana, los

niveles de fésforo no deberian de ser preocupantes.

El selenio puede ser peligroso en el caso de que se ingiera en exceso. Algunos sintomas
relacionados con niveles elevados de selenio incluyen diarrea, irritabilidad, nauseas o problemas
del sistema nervioso. Asimismo, el consumo de cantidades muy elevadas de selenio puede
ocasionar dificultad respiratoria, temblores, fallos renales o ataques cardiacos (National
Institutes of Health, 2024e). Si el sujeto voluntario no ha experimentado esta sintomatologia,
presenta un riesgo muy elevado de experimentarla en el caso de que no se reduzcan los niveles

de este mineral.

El resto de minerales se encuentra incrementado ligeramente con respecto a las ingestas de
referencia, por lo que no suponen un problema en la salud del voluntario. Dichos niveles podrian
ser explicados a partir del consumo elevado de alimentos que actian como fuentes dietéticas
de los mismos.

Tabla 10. Niveles minerales en la dieta del voluntario NHAO (Elaboracidn propia a partir de
Calleja et al., 2024)

Minerales
Clasificacion Valor obtenido (ng/mg) Ingestas de referencia AESAN (ug o mg/dia)
Sodio 3399 1500
Potasio 6729 3500
Caicio 1176 950
Magnesio 587 350
Fésforo 3081 700
Hierro 16 9,1
Cobre 1 1,3
Zinc 17 11
Selenio 209 70
lodo 178 150
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4.2 Analisis de polimorfismos

Para una mejor valoracidon del estado nutricional del voluntario NHAO, se analizaron los
resultados de su genotipo en relacidon a los polimorfismos de nucleétido Unico que fueron
estudiados en este trabajo. Todos los SNPs tratados se recogen en la Tabla 11, en la Tabla 12 y

en la Tabla 13.

A continuaciodn, se tratara cada uno de los polimorfismos de manera especifica, indicando su
posicién en el cromosoma, el alelo de riesgo, el gen que resulta afectado y su importancia
nutrigenética. Ademas, se indica el genotipo correspondiente al voluntario para cada uno de los
SNPs. Para mayor facilidad en la discusién de dichas modificaciones, se separaran los SNPs en

funcién del micronutriente afectado.

Tal y como se comentd con anterioridad, las vitaminas pueden ser divididas en funcion de su
solubilidad. A continuacidn, se analizaran los SNPs que afectan a las vitaminas hidrosolubles, a

las vitaminas liposolubles y a los minerales.

Para una mayor claridad en los resultados, todos los SNPs se recogen en la Tabla 11, en la Tabla

12 y en la Tabla 13.
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Tabla 11. SNPs que afectan a vitaminas liposolubles y genotipo del paciente voluntario NHAO; funcion del gen e importancia nutricional. AR:alelo de riesgo.

SNP Gen Cromosoma AR NHAO Funcion del gen Importancia nutrigenética Referencia

rs9923231 VKORC1 16:31096368 T T/C  Enzima encargada de llevar a cabo Portadores del alelo T requieren dosis mas (llutetal.,
la reducciéon de 2,3-epdxido de reducidas de Warfarina para el tratamiento del 2023)
vitamina K para la formacién de tromboembolismo venoso
ciertos factores de coagulacién

rs6564851 BCO1 16:81230992 T G/G Enzima Illamada betacaroteno Elalelo G estarelacionado con niveles elevados = (Yabuta et
15,15-dioxigenasa que lleva a de B-carotenos. Niveles bajos de carotenoides  al., 2016)
cabo una reaccién de escision del vy tocoferoles se encuentran relacionados con
B-caroteno para la generaciéon de un mayor riesgo de padecer enfermedades
dos moléculas de retinal crénicas y otras discapacidades. El alelo G se
asocia con una menor actividad enzimdtica de
la enzima betacaroteno 15,15 -dioxigenasa

rs964184 ZPR1 11:116778201 G C/C  Implicada en la regulacion del ciclo  El alelo G se asocia con hipertrigliceridemia. (Major et al.,
celular Esto es, niveles elevados de triglicéridos en 2012)
sangre.
rs2108622 CYP4F2 19:15879621 T T/C | Primera enzima que interviene en El alelo de riesgo se asocia con dosis mas (Majoretal.,
el metabolismo de la vitamina E elevadas de Warfarina en el caso de pacientes 2012)
tratados con medicamentos anticoagulantes o = (Alvarellos
et al., 2015)

antiplaguetarios
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rs10882272

rs2282679

rs3829251

rs1544410

rs12272004

RBP4

GC

NADSYN1 / DHC
R7

VDR

APOA5

10:93588425

4:71742666

11:71483513

12:47846052

11:116733008

C

T/T

T/T

G/G

A/G

C/C

Proteina de unioén al retinol 4, uno
de los principales transportadores
de retinol en suero

Enzima implicada en la regulacién
de los niveles de vitamina D

Enzima 7-Dehidrocolesterol
reductasa que metaboliza el 7-
dehidrocolesterol, precursor del

colecalciferol

Receptor de vitamina D que se une
con el calcitriol para la formacion
de un heterodimero con el

receptor de retinoide X

Este gen estd relacionado con los
niveles de a-tocoferol y esta

correlacionado con la variante

El alelo de riesgo se asocia con niveles mas
bajos de retinol en sangre ya que los niveles
séricos elevados de retinol se asocian con una
mayor proteccion frente al cancer de cabeza y
cuello. Asi todo, no se comprende
completamente el papel de la vitamina A en la
oncogénesis

El alelo de riesgo (C) se asocia con niveles bajos
de vitamina D. El voluntario presenta un
genotipo que no incluye el alelo de riesgo por
lo que sus niveles de vitamina D son normales
El alelo de riesgo (A) se asocia con niveles bajos
de vitamina D. El voluntario presenta un
genotipo homocigoto el cual no incluye el alelo
de riesgo por lo que presenta niveles de
vitamina D normales

El alelo A esta asociado con un riesgo mayor de
densidad mineral dsea baja mientras que el
genotipo homocigoto para el alelo G se ha
reducido de

relacionado con un riesgo

osteoporosis. El voluntario presenta un
genotipo heterocigoto por lo que presenta un
riesgo intermedio de padecer algin desorden
con respecto a la densidad mineral ésea

El alelo A esta relacionado con una mayor
concentracién de a-tocoferol. El voluntario

presenta el genotipo comun y es homocigoto

(K.C.Chenet
al., 2015)

(Asghari et
al., 2023)

(Jaroenlapno
pparat et al.,
2022) (Lu et
al., 2012)

(Li et al.,
2012)
(Voltan et
al., 2023)

(Ferrucci et
al., 2008)
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S19W en el gen APOAS. Este gen
altera las concentraciones de
quilomicrones vy triglicéridos. Se
sabe que los niveles de vitamina E
estan afectados por los lipidos
circulantes

para el alelo de riesgo lo cual se relaciona con
niveles normales de a-tocoferol
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Tabla 12. SNPs que afectan a vitaminas hidrosolubles y genotipo del participante voluntario NHAO; funcidn del gen e importancia nutricional. AR:alelo de

riesgo.
SNP Gen Cromosoma AR NHAO Funcidn del gen Importancia nutrigenética Referencia

rs4654748 NBPF3/ALPL 1:21459575 C c/C Isoenzima de la fosfatasa alcalina no El genotipo C/C presentado por el (llutetal.,
especifica de tejido, la cual elimina Vvoluntario se asocia con niveles bajos 2023)
grupos fosfato de varios tipos de d€vitamina B6en sangre
moléculas, incluida la vitamina B6

rs1697421 ALPL 1:21496799 A c/C Isoforma de la fosfatasa alcalina no El alelo de riesgo puede suponer (Keene et
especifica de tejido, la cual elimina problemas con respecto al proceso de = al., 2014)

grupos fosfato de varios tipos de
moléculas, incluida la vitamina B6

mineralizacién. El voluntario presenta
un genotipo que no incluye el alelo de
riesgo
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Cromosoma Funcién del gen Importancia nutrigenética Referencia
21:45537880 Proteina llamada RCF1 que actia como El alelo de riesgo esta asociado con (Yietal.,
un transportador transmembrana niveles reducidos de folato en el 2021)
involucrado en el transporte activo de plasma. Un genotipo que carece de
5-metiltetrahidrofolato desde el dicho alelo no deberia suponer
plasma hasta el citosol. También variaciones negativas en los niveles de
interviene en la regulacion de la folato en el plasma
concentracion de folato intracelular
19:48703728 Enzima llamada fucosiltransferasa 2 Actividad reducida de la enzima en (Tanaka et
LOC105447645 que media la fucosilacion de portadores del alelo G puede al., 2009)
oligosacaridos para la formacién de aumentar la susceptibilidad a Ia
antigenos de  superficie.  Estos @ infeccion bacteriana e indirectamente,
antigenos median la adhesién de maslabsorcion de vitamina B12
diversos patdgenos gdstricos a la
mucosa gastrica y duodenal. El
crecimiento excesivo de bacterias
gastricas se ha asociado con una
deficiencia de la vitamina B12
1:11796321 Enzima metilentetrahidrofolato = Una actividad reducida de esta enzima = Tanaka et
reductasa dependiente de vitaminas. esta relacionada con niveles elevados = al., 2009)
Cataliza el paso de 5,10- dehomocisteina (Biatecka
metilentetrahidrofolato a 5- ggilz’)
metiltetrahidrofolato. Esta involucrada (Pita
en el paso de homocisteina a metionina Rodriguez,
1998)
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SNP Gen Cromosoma AR NHAO Funcién del gen Importancia nutrigenética Referencia
rs1801131 COMT/MIR4761 22:19963748 C G/G Enzima catecol-o-metiltransferasa = Alteracion del metabolismo del folato. (Pita
encargada de degradar las  Alelos de riesgo se han relacionado con = Rodriguez,
catecolaminas. Esta enzima cataliza la = una posibilidad ligeramente mayor de 19_98)
transferencia de un grupo metilo de la = padecer varios tipos de cancer cerebral (Bla;fecka
S-adenosilmetionina a  cualquier ;E)iz’)
molécula que tenga un grupo catecol
rs4680 COMT/MIR4761 22:19963748 A A/G Enzima catecol-o-metiltransferasa Elalelo de riesgo provoca un cambio de  (Pita
encargada de degradar las aminoacido que da lugar a una Rodriguez,
catecolaminas. Esta enzima cataliza la proteina con una actividad reducida 1998)
transferencia de un grupo metilo de la del 25%. Los portadores del alelo A g'ZTECka
S-adenosilmetionina a cualquier presentan niveles mas elevados de 2012')
molécula que tenga un grupo catecol dopamina en el cértex prefrontal lo
cual puede estar relacionado con
diferentes condiciones
neurofisiolégicas
rs6269 COMT/MIR4761 22:199622429 A A/A Enzima catecol-o-metiltransferasa = El voluntario es homocigoto para el (Pita
encargada de degradar las alelo de riesgo. Se sintetiza una Rodriguez,
catecolaminas. Esta enzima cataliza la proteina con el aminodcido metionina 1998)
transferencia de un grupo metilo de la vy la actividad de la enzima es menor y (B'aTECka
S-adenosilmetionina a cualquier los niveles de dopamina son mayores. (232)22,)

molécula que tenga un grupo catecol
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Tabla 13. SNPs que afectan a minerales y genotipo del participante voluntario NHAO; funcidn del gen e importancia nutricional. AR:alelo de riesgo.

SNP Gen Cromosoma AR NHAO Funcidn del gen Importancia nutrigenética Referencia

rs1570669 CYP24A1 20:54157888 A A/A Enzimas del citocromo P450. Esta Laforma activa de la vitamina (Jaroenlapnopparat

enzima es una monooxigenasa Dy, por lo tanto, su actividad etal., 2022)

’
mitocondrial que cataliza reacciones = se encuentra aumentadaenel (O’Seaghdhaetal,

de hidroxilacion que conducen a la caso de presentar el alelo de A0S
degradacion de 1,25- riesgo.
dihidroxivitamina D (forma activa de
la vitamina D)

rs780094 GCKR 2:27518370 | G/C/T/A T/C Proteina reguladora de la  El polimorfismo de este gen (Changetal., 2015)
glucoquinasa. Esta proteina se uney = esta asociado con una mayor (0’Seaghdhaetal.,
mueve a la glucoquinasa y, de esta susceptibilidad a la diabetes 2013)

manera, controla su actividad y tipo Il, niveles reducidos de
ubicacion intracelular. Por lo tanto, glucosa plasmatica en ayunas
es clave en el metabolismo de la y niveles elevados de
glucosa. No se conoce claramente la  triglicéridos, asi como de
relacién de la proteina codificada calcio
por este fen con los niveles de calcio
rs1800562 HFE/LOC108783645 6:26092913 A G/G Proteina que interviene en la Unindividuo cos dos alelos de (Katsarou etal.,
captacion de hierro a nivel intestinal  riesgo puede estar afectado 2019)
por hemocromatosis. Un
individuo heterocigoto es
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rs855791

rs1175550

TMPRSS6

SMIM1

22:37066896

1:3774964

A

A

A/G

A/A

Proteina transmembrana de tipo I
que esta unida a la superficie celular.
A través de la escision del HJV
(regulador de la expresion de la
hormona hepcidina), juega un papel
importante en la homeostasis del
hierro. La hepcidina es la principal
hormona que controla las reservas
corporales de hierro a través de su
capacidad de unién con la
ferroportina
Proteina que participa en la
formacion de glébulos rojos. Esta
proteina se encuentra en la
membrana celular y es el antigeno
para el grupo sanguineo Vel. Esta
proteina podria estar implicada en la
captacion de cobre por parte de las
células

portador de dicha
enfermedad, pero no es
habitual que se encuentre
afectado por la misma

El alelo de riesgo estd
relacionado con un mal
funcionamiento de la enzima
TMPR226 lo que deriva en
cantidades insuficientes de
hierro. De esta manera, el
organismo es incapaz de
sintetizar suficiente
hemoglobina y no llegue
suficiente oxigeno a las
células

El alelo de riesgo para este
gen supone una leve
reduccion en la cantidad de

glébulos rojos

(Urbaszek et al.,
2021)

(Evans et al., 2013)
(Evans et al., 2000)
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rs921943

rs1550532

DMGDH

DGKD

5:79020653

2:233356202

T

c

T/T

C/C

Enzima dimetilglicina
deshidrogenasa que cataliza Ia
reaccion por la que se pasa de N, N-
dimetilglicina, un aceptor y agua a
sarcosina, formaldehido y un

aceptor reducido

Enzima diacilglicerol quinasa delta
que fosforila el diacilglicerol para la
produccidn de acido fosfatidico

El voluntario es homocigoto
para el alelo de riesgo. Parece
probable que las variaciones
producidas en este locus
afecten al metabolismo de los
selenoaminoacidos y, por lo
tanto, a la concentracion de
selenio en los eritrocitos

El voluntario presenta un
genotipo homocigoto para el
alelo de riesgo, que se ha
asociado con niveles elevados
de calcio sérico. Asi todo, no
se ha observado relacién
entre dichos niveles y la
densidad mineral 6sea o un
mayor riesgo de fracturas

(Evans et al., 2013)
(Evans et al., 2000)

(Cerani et al., 2019)
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4.3 Informe nutrigenético

Para establecer una dieta personalizada, ha sido preciso tener en cuenta sus habitos dietéticos
previos, su gasto energético diario, su composicién corporal y una serie de polimorfismos

genéticos.

Dado que existen diversos desequilibrios en los niveles de vitaminas y minerales presentados
por el voluntario NHAO, la dieta disefiada para él debe conseguir un reajuste de dichos
desequilibrios. Para ello, se deberan consumir alimentos que contribuyan a reducir los niveles

de minerales e incrementar o reducir algunos niveles de vitaminas.

El voluntario deberia aumentar el consumo de alimentos tales como verduras, legumbres,
nuecesy semillas. Todos estos alimentos consiguen aumentar los niveles de vitamina A, vitamina
D, vitamina K1 y vitamina B3. El voluntario ha de moderar el consumo de aceite de oliva y frutos
secos para evitar un incremento de los niveles de vitamina C. Todos los alimentos mencionados
actuan como fuente importante de fibra que contribuye a la absorcién de ciertos minerales

(Carbajal Azcona, 2001).

Asimismo, el consumo de pescado, marisco, carne roja y productos lacteos es moderado para
favorecer la regulacién de los niveles de vitamina B12, que se encuentran incrementados con

respecto a los valores de referencia proporcionados por la AESAN (Calleja et al., 2024).

Asi todo, es necesario prestar atencion a posibles desequilibrios que puedan deberse en parte a
un factor genético. Después de realizar un analisis de la dieta del voluntario se observé que el
consumo de vitamina B6 del voluntario estaba ligeramente por encima de los valores de ingesta
recomendada por la AESAN (Calleja et al., 2024). Aunque este dato podria indicar que NHAO no
tiene problema con los niveles de esta vitamina, el genotipo del individuo podria indicar otra
cosa. El alelo de riesgo del SNP rs4654748 estd asociado con niveles reducidos de vitamina B6
circulante en la sangre (Tanaka et al., 2009). El voluntario es homocigoto C/C para ese alelo de
riesgo. Por lo tanto, es necesario que el voluntario asegure una buena ingesta de vitamina B6 a
través de su alimentacién, incluyendo alimentos que son fuente de esta vitamina, como es el

caso de legumbres o frutos secos.

El consumo de vitamina D del voluntario es 3 veces inferior a los valores recomendados por la
AESAN (Calleja et al., 2024). Este dato en si, ya supone un riesgo de deficiencia de vitamina D.
Pero, ademas, el voluntario es homocigoto para el alelo de riesgo del SNP rs1570669. Este SNP

se encuentra en el gen que codifica una enzima del citocromo P450. Esta enzima es una
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monooxigenasa mitocondrial que cataliza reacciones de hidroxilacion que conducen a la
degradacién de 1,25-dihidroxivitamina D (forma activa de la vitamina D). Por lo tanto, una mayor
actividad de esta enzima da lugar a menores niveles de la forma activa de la misma. La vitamina
D juega un papel fundamental en diferentes procesos como la mineralizacidn de los huesos o la
regulacién del sistema inmune (Delrue & Speeckaert, 2023). Por tanto, la baja ingesta en la dieta
y la presencia de un SNP que acelera la eliminacién de la forma activa de la vitamina D3 suponen
un riesgo para el voluntario. Para evitar niveles bajos de esta vitamina, el voluntario deberia
incluir en su dieta alimentos ricos en este microelemento como pescados grados, lacteos o
productos fortificados. Los niveles de vitamina D también podrian ser incrementados con una

mayor exposicion solar.

El voluntario también presenta variantes genéticas de riesgo en cuanto a los niveles de
minerales. NHAO presenta un alelo de riesgo apta el SNP rs85579 y esta variante da lugar a una
menor actividad de la enzima TMPR226, la cual es clave en la homeostasis del hierro. Los
individuos con el alelo de riesgo tienen menores niveles circulantes de hierro (Urbaszek et al.,
2021). Aunque la ingesta de hierro del voluntario NHAO se encuentra por encima de las
recomendaciones de la AESAN (Calleja et al., 2024), deberd prestarse especial atencidn a este
oligoelemento ya que la variante genética que porta puede dar lugar a una menor absorcién del
hierro. El voluntario deberia consumir alimentos que sean fuentes de hierro como legumbres

carne o huevos.
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5. CONCLUSIONES

En el marco de los objetivos de este Trabajo de Fin de Grado, se realizd un analisis nutrigenético
a un voluntario identificado como NHAO. A partir de este analisis, se obtuvieron las siguientes

conclusiones:

- Las mediciones antropométricas del voluntario se ajustan mayoritariamente a los
pardmetros estdndar, a excepcion del peso y del pliegue tricipital, cuyos valores se
encuentran aumentados en comparacion con los valores habituales. El informe de
bioimpedancia revela que el voluntario presenta un estado de sobrepeso de grado I
(preobesidad). No obstante, se observa que el principal contribuyente a su peso es la
masa musculoesquelética, y no la masa grasa, que se mantiene dentro de los valores
normales.

- Los datos recogidos sobre la cantidad de agua corporal indican que el voluntario tiene
una distribucién de fluidos saludable. Sin embargo, es necesario que el voluntario
reduzca su ingesta caldrica diaria para que se ajuste al consumo energético reportado
por el programa Alimentador.

- Se detectaron desregulaciones en los niveles de ingesta de algunas vitaminas vy
minerales que pueden ser corregidas a través de una dieta adecuada. Los niveles de
ingesta de vitamina A, vitamina D, vitamina K1, vitamina B3 y vitamina C fueron bajos,
mientras que los niveles de vitamina E, vitamina B12 y folatos resultaron elevados.
Ademas, la mayoria de los minerales superaban la ingesta recomendada.

- Se estudiaron 24 SNPs relacionados con el metabolismo de los micronutrientes y se
identificaron polimorfismos que afectan al equilibrio de las vitaminas y los minerales. El
voluntario es homocigoto para el alelo de riesgo del SNP rs4654748, el cual esta
relacionado con niveles bajos de vitamina B6 en la sangre. Por ello, el voluntario ha de
asegurar una buena ingesta de esta vitamina B6. Ademads, presenta el alelo de riesgo
para el SNP rs1570669 lo que supone una mayor degradacién de la forma activa de la
vitamina D. La baja ingesta alimentaria de esta vitamina junto con la presencia de un
SNP que acelera su degradacién requiere la inclusién de fuentes dietéticas de vitamina
D en la dieta del voluntario. Ademas, el voluntario debe consumir alimentos que actuen
como fuentes de hierro ya que porta un alelo de riesgo para el SNP rs85579, que se

asocia con una menor absorcion de este mineral.
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7. ANEXOS

ANEXO I: CONSENTIMIENTO INFORMADO AL VOLUNTARIO

FACULTADE DE CIENCIAS

Acfividada de investigacion: Traballo Fin de Grao “Estudio dos polimorfismos xendticos
implicados no balanca de micronutiantas™

Responsabla: Maria Rodriguez Padrdn, alumna do Grao an Bioguimica da USG.

Breve descricién do proxecto:

Masta praxecto realizarasa un test nutrikenatico comarcial da emprasa 24ganatics ao suxaita. A
continuacion, intarpretaransa os resultados madiania o uso da basas de dalos xenéficas a
farramantas de visualizacion de datos. A finalidade (itima & elaborar un informe nutrizanético
para opfimizar a sta nutrician a mallorar, asi, a sia sadda. Os rasullados serdn utiizados para a
alabaracian do Traballo de Fin da Grao de Maria Rodriguaz Padran, sando asta unha materia da
cuarto curso do Grao en Bioguimica. A consulta do programa da matera pode facarse no
saguinta anlaca wal: https:/iwww.usc galigllestudas/graos/canciasigrac-
bioquimica20 2320 24/fraballo-grao-1 TBEE-1 TOB9-2-99248.

Informacidn sobre as intervencions:

Raalizacian dun tast nutrixenatico comarcial uflizando unha maostra de saliva, do qua s axiraara
infarmacion sobra as parficularidadas xenéticas do participants an ralacion a sia alimantacion e
nutrician. Esta test, non é un test de diagndstico médico. O documanta da informacian ao
participanta a consantimanio para asta test da saliva sara antregado ao participanta no momanta
da toma da mostras para a sia sinatura por duplicado (con entraga de copia), & postariormante
amviado & amprasa da xenotipado xunto coa mostra de saliva. Para complamantar a informacian
qua nos praporcionan os datos xanéticos, realizaranse talamaticamants un cuastionario diatético,
para valorar a calidade da diata do voluntario, a8 un cuastionanio da actividade & condician fisica.
Tamén se fomaran unha sare de medidas antropomatricas basicas non invasivas (falla, pesao,
bisimpadancia eldcirica, parimetra do brazo, pliegue tricipital) durante unha cita prasencial cofa
vaoluntariofa na Aula de Valoracion do Estado Mutricional da Facultade de Ciancias. As madidas
saran dinxidas e suparvisadas polos titores do traballo por non astar cualificado o astudante para
a sia realizacian.

Informacidn sobre a voluntariedade e o dereito de revogacion:

A participacian do individuo & totalmente voluntaria, polo tanto, poda retirarse do estudio cando
quaira san tar qua dar axplicacian.

Informacién sobre o caracter altruista da participacion:

A parficipacion nesta investigacion & altruista & non existe compansacion econdmica. O
voluntario/a recibird un informe nutricional parsonalizado froito do traballo dasta investigacion.

Infermacion sobre o destine dos datos e mostras unha vez finalizad a a investigacion:

O dasting dos datos & a alaboracian do traballo fin de grao da Maria Rodriguez Padran, & tardan
acceso tamén os profesores que a fitorizan, Alaxandre Lamas e Patricia Regal, da Univarsidade
de Santiago de Compostela. Cando remate a investigacion, os datos xenélicos do sueito
quadardn almacenados didtalmente dunha forma andnima para posibles futuros usos en
docencia desta universidade, baixo a custodia daos titares.

Infermacidn sobre o dereito a cofiecer os resultados:

Entragarasalle ao suxaito un informa nutrixendfico co obxectivo de podear mallorar a sta dieta a,
palo fani, a sia sadde.

Infermacidn sobre proteccion de datos e deber de confidencialidada:

Caba mancionar o debar & compromiso de confidancialidade da calquera parsoa qua, an razdn
do sau traballo ou colaboracion coa invastigacion, tefia accaso a ales, a da que os seus datos
asin prolexidos baixo a kei de proteccian de dalos.



FACULTADE DE CIENCIAS

Informacion sobra aprobacion Comité de Etica na Investigacion:

Traballo academicamante dirixido somatido a infarme favorable do cantro responsable e do
Comité de Biodtica da USC.
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FACULTADE DE CIENCIAS

Acfividade de invasligacidn: Traballo Fin de Grao “Estudio dos palimorfismos xanélicos
implicados no balanca de micranutriantas™

Rasponsabla: Maria Rodriguaz Padran, alumna do Graa an Bioguimica da USC.

Para poder lavar a cabo asla proxacto & nacasanio que o pacianta cubra as saguintas cuasians
& asina o documanta, para mostrar qua a5t de acordo con todas as sias dausulas.

[0 Caonfirma qua lin & antendin o documanto informativo que preceda a esta formulario, e que tiven a
aporfunidada da formular preguntas a dibidas relativas ao masma.

[0 Canfirmo qua recibin respostas & aclaraciins satisfactorias &s mifias praguntas.

[ Entando qua son libre de abandonar o estudo an calguara momaento, san necasidade de explicar as razdns
da meu abandona & san ningdn tipo da consacuancias para min.

[0 Entanda que asta estudo nan fan finalidada diagndstica, palo qua nan racibire un infarme individualizada
dos maus rasultados nas probas.

[0 Consintn an participar no astudo amiba indicada.

[0 Cansinio que a informacian recallida nasta investigacian poida ser ampragada, con garantia do mau
anonimata, an raballos fuluros da masma lifia da invastigacian e an traballos acadamicos de astudantas
dirixidos palos invastigadoras/as do aquipa.

[0 Consinto que a infarmacion recallida nesta investigacian poida sar comparfida, con garantia do mau
anonimata, con outros aquipos a travéas de rades ou repositarios da invaestigacidn colaborativa, con fins da
invastigacion san anima da lucra.

[0 Consinto qua 58 ma poida contactar no futuro para propofiarme participar nunha aventual confinuidade
dasta investigacion

[0 Consinto o accaso aas datos xanédticos abfidos nunha amprasa extarna & USG da mifia mostra biokxica,
para a cal asinei un consantimanio informada prapio.

[0 Recibo unha copia desta documanta.

QA participante, OJA investigador/a que recada o consentimanto,
Data: Data:
Sinatura: Sinatura:
Nome Nome
3
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FACULTADE DE CIENCIAS

CLAUSLILA RELATIVIA A PROTECCION DE DATOS DE CARACTER PERSOAL

De conformidade co Regulamento UE 2016/679 e coa Lei Organica 3/2018 de Protecddn de
Datos & Garantias dos Dereitos Dixitais, os datos recadados serdn incorporados pola
Universidade de Santiago de Compostela (USC) no tratamento “Xestidn dos daotos de
investigacidn®, coa finalidade da Xestidn dos datos dos investigoddns en actividades cientificas,
histdricas, culturais e linglisticas parg crear resultados de investigocidn con fins cientificos,

A responsable do dito tratamento € a Universidade de Santiago de Compostela, Praza do
Obradairo s/n, 15782 - Santiago de Compostela, correo-e grotecciondedatos @ yecgal
0 contacto do Delegado de Proteccidn de Datos é dpd@usc.gal

A base de xustificacidn deste tmtamento é o consentimento expresado polas persoas
interesadas para un ou varios fins especificos.

Poderanse ceder datos a administracions plblicas con competencias na materia, e nos supostos

de obrigas legais.

As parsoas interesadas poden exercer ante o responsable os dereitos de acceso, rectificacion,
supresion, limitacidn de tratamento, oposicidn e portabilidade a través da Sede Electrdnica da
'sede.usc.galfsede/ publica/catalogoy procedemento/S55/ver.htm

Tamén poden dirixirse 3 Axencia Espafiola de Proteccidn de Datos para realizara reclamacian
que consideren oportuna.

0Os datos serdn conservados durante o periodo no que se realice a finalidade para a que foran
recollidos, ou o tempo necesario para cumprir coas obrigas legais.

A politica de privacidade e proteccidn de datos da USC padese consultar en
httos: /) wiarw. usc narmath tecdand index. bhtml

- Dou o meu consentimento para o tratamento dos datos proporcionados de acordo coa

lexislacidn vixente.

[Data, nome e sinatura)
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ANEXO Il: RECUERDO DIETETICO DE 24 HORAS

RECUERDO DIETETICO DE 24 HORAS

Con el objetivo de conocer su consumo diario de alimentos y bebidas, anote con la mayor
exactitud posible todos los alimentos v laz bebidas consumidos durante las ditimas 24 horas.
También deberd anotar los alimentos consumidos entre horas. |gualmente, deberd escribir la

calidad de los alimentos consumidos, asi como la cantidad ingerida.

Asimismo, deberd de anotar el tipo aceite empleado en las elaboraciones culinarias, el pan, el
azdear y el tipo de bebida ingerido. Tamblén es conveniente anotar el método de preparacion

culinario.

TIPO DE COMIDA ALIMENTOS CONSUMIDOS

DESAYUNOD + Leche entera (250 mL) con una cucharada de café soluble sin
azdcar.
Hora: 8:00 « Dos rebanadas de pan de molde multicereales con margarina

{20g) con mermelada de ardndanos (40 gramos).

MEDIA MARNANA s Café solo sin azdear

Hora: 11:30
COMIDA + Albdndigas de ternera y pollo (10 unidades) en salsa de
tomate casera con cebolla y pimento verde, patatas fritas en
Hora 13:00 aceite de girasol (200 gramos)

« Pan (40 gramos)
+ Matilla casera con una galleta marfa de topping y canela
+ Café solo sin azdear

MERIENDA + Mix de frutos secos (maices, anacardos, eacahuetes) (50
gramos)
Hora: 18:00
CENA + Bocadillo (bollite de 250 gramos) con pechuga de polle a la
plancha (3 filetes), tomate (1 unidad), lechuga {3 hojas),
Hora: 21:30 gueso de Arzda (30 gramos), kétchup, mostaza

« 2 mandarinas

FECHA: 07/04/2024
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ANEXO III: CUESTIONARIO SOBRE LA CONDICION FiSICA Y HABITOS DIETETICOS

Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos

Cuestionario sobre la actividad fisica y
habitos dietéticos

11/5/24 11:34

Responde, con la mayor sinceridad posible, las siguientes preguntas tipo test o de respuesta

corta sobre tu actividad fisica:

¢ Qué ejercicio realizas mas a menudo?

D Levantamiento de pesas
Senderismo

Carrera

Natacién

Danza

Pilates

Deportes de equipo

Caminar

U000 00

O

Otro:

¢ Cuantas horas inviertes en tu aseo personal al dia?

30

https://docs.google.com/forms/u/0/d/11hntKJIP4vNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxElyEkl/printallresponses

Pagina 1de 11
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Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos

¢ Cuantas horas al dia inviertes en ir andando al trabajo o pasear?

O 1 hora

O Entre 1y 2 horas

Entre 2 y 4 horas

Menos de 1 hora

@
O Mas de 4 horas
O

¢ Cuantas horas caminas un dia del fin de semana?

1

¢, Cuanto tiempo dedicas a hacer tareas caseras o limpiar un dia de la semana?

O Menos de 1h
@ Entre 1y 2h

(O Masdez2h

¢ Cuanto tiempo dedicas a hacer tareas de casa un dia del fin de semana?

3

https://docs.google.com/forms/u/0/d/1lhntKJIP4vNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxElyEkl/printallresponses

11/5/24 11:34
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Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos

¢ Cuantas horas inviertes en hacer actividades en el jardin un dia del fin de semana?

(O Menos de 2 horas
(O Entre 2y 4horas
O Mads de 4 horas

(® No realizo actividades en el jardin

¢ Cuantos dias a la semana realizas alguna actividad fisica?

(O Todos los dias
Entre 1y 2 veces por semana
Entre 3y 4 veces por semana

Entre 5y 6 veces por semana

O ® O O

No practico ningun tipo de ejercicio fisico

¢ Sueles utilizar las escaleras en vez ascensor?

O si
O No
(® Aveces

https://docs.google.com/forms/u/0/d/11hntKJJPAVNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxE1yEkl/printallresponses

11/5/24 11:34
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Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos 115/24 11:34

¢, Cuantas horas duermes de manera habitual?

O Menos de 6 horas
(® Entre6y8horas

O Mas de 8 horas diarias

¢ Cuantas horas duermes un dia del fin de semana ?

O Menos de 6 horas
@ Entre 6 y 8 horas

O Mas de 8 horas

¢, Cuantas horas pasas sentado en un dia habitual?

O Menos de 5 horas
(® Entre5y8horas

O Mas de 8 horas

¢ Cuantas horas aproximadamente pasas sentado un dia del fin de semana?

10

https://docs.google.com/forms/u/0/d/1lhntKJIP4vNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxElyEkl/printallresponses Pagina 4 de 11



Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos 115/24 11:34

¢, Cuantas horas de tiempo libre tienes un dia de semana? (sin contar trabajo, realizacion
de ejercicio fisico, cocinar, comer, tareas domésticas...?

O Entre 1y 2 horas

Entre 2 y 4 horas

Mas de 4 horas

O 0O ®

Menos de 1 hora

¢ Cuantas horas de tiempo libre tienes un dia del fin de semana? (sin contar trabajo,
realizacion de ejercicio fisico, cocinar, comer, tareas domésticas...?

O Entre 1y 2 horas
Entre 2 y 4 horas

Entre 4 y 6 horas

Mas de 6 horas

®@ O O

Indica tres actividades que realices en tu tiempo libre (sin contar trabajo, dormir, hacer
deporte...)

Leer, café con amigos, navegar por internet

Responde, con la mayor sinceridad posible, las siguientes preguntas tipo test o de respuesta corta
sobre tus habitos dietéticos:

https://docs.google.com/forms/u/0/d/1lhntKJIP4vNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxElyEkl/printallresponses Pagina 5 de 11
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Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos 11/5/24 11:34

Cantidad de sal que consumes diariamente

O Menos de una cucharadita (menos de 5g/dia)

@ Mds de una cucharadita (mds de 5g/dia)

Normalmente, ¢haces tu la compra?

@ si
ONo

Normalmente, ¢ preparas tu la comida?

O si
@No

¢, Como definirias tu alimentaciéon actual?

(O Muy buena
O Buena
@ Regular
O Mala

https://docs.google.com/forms/u/0/d/1IhntKJJPA4VNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxE1yEkl/printallresponses Pagina 6 de 11



Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos

En una semana habitual jcuantos dias incorporas verdura a tu dieta?

(O Todos los dias

(O 102diasalasemana
@ 3 04 dias ala semana
(O 506 dias alasemana

(O No suelo consumir verdura de manera habitual

¢ Cuantas piezas de fruta ingieres diariamente?

O 1 pieza de fruta al dia
(® 203 piezas de fruta al dia
O Mas de 4 piezas de fruta al dia

(O No suelo comer fruta

¢ Sueles comer fuera de las horas dedicadas a las comidas principales?

O si
@No

https://docs.google.com/forms/u/0/d/11hntKJJPAVNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxE1yEkl/printallresponses

11/5/24 11:34
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Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos

11/5/24 11:34

En caso afirmativo, indica cual es el alimento que consumes con mayor frecuencia en esos

casos

¢ Cuantas veces a la semana consumes comida basura? (comida rapida, bolleria...)

O No consumo comida basura

Entre 1y 2 veces por semana
Entre 3y 4 veces por semana
Entre 5y 6 veces por semana

Todos los dias consumo comida basura

O O 0®

¢ Cuantos dias a la semana consumes algun tipo de bebida alcohdlica?

@ No consumo bebidas alcohdlicas
Entre 1y 2 veces ala semana
Entre 3y 4 veces a la semana
Entre 5y 6 veces ala semana

Todos los dias consumo algun tipo de bebida alcohdlica

O O OO0

https://docs.google.com/forms/u/0/d/1lhntKJIP4vNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxElyEkl/printallresponses
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Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos

¢ Cuantas bebidas carbonatadas y/o azucaradas consumes a la semana?

No consumo bebidas carbonatadas y/o azucaradas
Entre 1y 2 veces por semana
Entre 3y 4 veces por semana

Entre 5y 6 veces por semana

OO O0O0®

Todos los dias consumo bebidas carbonatadas y/o azucaradas

¢ Cuantas veces a la semana consumes carne?

No consumo carne de manera habitual
Entre 1y 2 veces por semana

Entre 3y 4 veces por semana

Entre 5y 6 vececes por semana

Todos los dias consumo carne

O ® O 0O O

En caso de consumir carne, ¢ Varias entre carne roja y blanca?

@ si
(O No, solo como came roja

(O No, solo como carne blanca

https://docs.google.com/forms/u/0/d/11hntKJJPAVNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxE1yEkl/printallresponses

11/5/24 11:34

Pagina 9 de 11

69



Cuestionario sobre la actividad fisica y habitos dietéticos

¢ Cuantos dias a la semana consumes pescado?

No consumo pescado de manera habitual
Entre 1y 2 veces por semana
Entre 3y 4 veces por semana

Entre 5y 6 veces por semana

O O 0O ®O0

Todos los dias consumo pescado

¢ Cuantos dias a la semana consumes algun tipo de cereal?

No consumo cereales de manera habitual
Entre 1y 2 veces por semana
Entre 3y 4 veces por semana

Entre 5y 6 veces por semana

O ® O 0O O

Todos los dias consumo algun tipo de cereal

https://docs.google.com/forms/u/0/d/11hntKJJPAVNXMMHmMOSXtQiX2DrgtlYkPplakxE1yEkl/printallresponses

11/5/24 11:34
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Cuestlonario sobre la actividad tisica y habitos dietéticos

¢Cuantos dias a la semana consumes legumbres?

(O No consumo legumbres de manera habitual
(@ Entre 1y 2 veces por semana
(O Entre 3 y 4 veces por semana
O Entre 5 y 6 veces por semana

(O Todos los dias consumo legumbres

¢ Cuantos litros de agua consumes aproximadamente en un dia?

Observaciones referentes a la dieta (intolerancias, alimentacion especial...)

Indica si consumes algin tipo de suplemento dietético

No
Este contenido no ha sido creado ni aprobado por Google.
Google Formularios
ps:) goagle. I JIP&YN OSXtQIXZDrgtIYkPplakxE

15724 11:24
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ANEXO IV: INFORME FAVORABLE AL COMITE DE BIOETICA DE LA USC

VICERREITORIA DE INVESTIGACION
E INNOVACION

Oficina de Investigacion e Tecnoloda
Edfide CACTUS — Camgus de Loga

TN Legy

Tl 982 B> B51

Comes slecintnicn ool I

Visto o informe realizado por D./Da Asteria M2 Luzardo Alvarez, responsable da Comisidn de
Titule de Graoc en Bioguimica da Facultade de Ciencias, organo responsable da revision e
informe previo das propostas de traballos académicos do tipo proxecto de investigacion efou
intervencidn con seres humanaos, as slas mostras e os 5eus datos das titulacions adscritas a este
Centro en canto o cumprimento das condicidns e reguisitos esixidos para ser informado
favorablemente polo Comité de Biética da USC

O Comité de Bioética da USC da o visto e prace a proposta titulada “Estudio dos polimorfismos
xenéticos implicados no balande de micronutrientes” presentada por D.f/Da. Maria Rodriguez
Padrdn, baixo a titorizacion de D,/Da. Alexandre Lamas Freire.

Lugo, 15 de abril de 2024
0 Presidente do Comité de Bioética da USC

Asdo_ ). Manuel Cifuentes Martinez
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ANEXO V: CONSENTIMIENTO INFORMADO DE LA EMPRESA 24GENETICS
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ANEXO VI: RESULTADOS DE BIOIMPEDANCIA EN RELACION A LA COMPOSICION
CORPORAL

InBody

[InBodyS10]
| ID | Altura ‘ Edad ‘Género Fecha / Hora del test
150324-1 178cm 34 Masculino | 15.03.2024. 12:32
Anadlisis de la composicion corporal
1 MasaLbredeGrasa| __Peso | i
T B 51,1 Andlisis de agua corporal segmental —
Total (39,2~47,8) 66,0 Brazo Derecho 3,061 ( 221~29 )
Proteinas  (ka) 14,1 (50.3-61.5) 70,2 Brazo lzquierdo 29401 { 221~29 )
(105-12,9) (53,3-652) 88,0 Tronco 231L { 187-228 )
Mineral kg 504 oo (59.2~80.2) ' ’ .
inerales (3,63-4.43) P?emaDerecha 8,31L ( 651-795 )
e 17,8 P|em? Izquierda 8,(?9 L _ '( 6,51~7,95 )
Corporal (8,4~16,7) Parametros de Investigacion
Agua Intracelular 3270 ( 243~297 )
Anadlisis Musculo-Grasa Agua Extracelular 184L ( 149-181 )
I | Normal | Tasametabtlicabasd 1887 keal { 1824~2147 )
Peso (kg) Hs 70 85 100 115 130 145 160 175 190 205 % Circunferencia de la cintura 91,8 cm
. . ; : - _88'0 . . . . . AreadeGrasaViscersl 68,1 cm?
mmwm (KO) | e S s e 4 63; o %0 60 70 % Contenido mineral 6seo 4,20 kg { 2,99~3,65 )
= : " . : : r v . r : r Masa celular corporal 46,9kg ( 34,8~42,6 )
asa Grasa (kg) 40 60 80 100 160 220 280 340 400 460 520 % i .
Corporal | ——— ) Circunferencia del Brazo 34,9 cm
— . ACTIMLG 72,7 %
Analisis de obesidad IMME 9,1 kgint

IMC (kglmz) 10,0 15,0 18,5 22,0 25,0 30,0 35,0 40,0 45,0 50,0 55,0 Reactant:ia
e Mo Copend I — e . 07 8 BD BI TR PD Pl

n Xew) Swiz) 148 155 1,3 163 166
Porcentaje de 0 100 150 200 250 300 350 400 450 50,0 50w 323 341 35 295 31.0

(%) s s s
S Covas 1202 25041.| 28,8 30,8 33 162 159

Anilisis de magro por segmentos  Basado en el peso sconscisble mmmm Basado en el poso setual e ANGUIO dle fase corporal completo——
Relacion de AEC

55 70 85 100 115 130 145 160 175 % nr
Brazo Derecho ?:/g)) 1103é94 0,369 BD BI TR PD PI
S, e s o s s $0) 0w 68 68 108 86 o4
razo lzquierdo (kg 3 i
(%) | —— s 106,7 0,368 |I‘l‘lpedanCIa
70 80 90 100 110 120 130 140 150 % BD Bl TR PD FPI
Tronco (kg) 29,9 0,358 Z) 1w:(319,0 3354 22,8 247,3 265,1
(%) | o m— . 105,5 51z 314,3 328,7 22,4 2397 257,7
: 70 80 90 100 110 120 130 140 150 % 501z 272,6 287,9 18,7 197,5 212,5
Piena Derecha 5';/5)) pyos 210,77 0,354 2501412 239,4 252,8 15,0 168,8 182,7
T T T v ——=r T T T ” 500k 121227,6 240,2 13,4 162,4 1761
70 80 90 100 110 120 130 140 150 %
Piema lzquierda  (k9) 10,46 0,359 1000 k121214,1 2?5,1 12,2 157,9 171,9
(%) ——— 1060 | Tipodetoque , Sentadofa ]

Analisis de 1a proporcion AEC
— | Normal |

0,320 0,340 0,360 0,380 0,390 0400 0410 0420 0,430 0,440 0,450
0,359

Relacién de AEC

Historial de Composicion Corporal

Peso (kg)| 88,0
[ ]
Masa 40,7
= P Bl
Porcentaje de %) | 20,2
Grasa Cojv;oral ) °

Relacién de AEC | 0.359

15.03.24.

YReciente OTotal "ioss

Ver.LookinBody120.4.0.0.7 - S/N: 832200517 Copyright©1996~ by InBody Co., Ld. All rights reserved BR-Spanish-C7-B-140530
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ANEXO VII: RESULTADOS DE BIOIMPEDANCIA EN RELACION AL AGUA CORPORAL

InBOdy Hoja de resultados del agua corporal

[InBodyS10]

ID Altura

Edad \Género Fecha / Hora del test
150324-1

178cm 34 Masculino | 15.03.2024. 12:32

Composicion del agua corporal
.L OTTI: ‘.

) 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160 170 %

Agua Corporal Total [ e 511
vl 80 9 100 110 120 130 140 150 160 170 %
Agua Intracelular I N T | 32 7
70 80 9 100 110 120 130 140 150 160 170 %
AEC ®

I — 18 4

Agua Extracelular

Analisis de la proporcion AEC

0,320 0340 0,360 0,380 0390 0400 0410 0420 0430 0440 0450
—— 0,359

Relacién de AEC

Anadlisis de agua corporal segmental

1 | Normal |
@ %5 70 8 00 115 130 145 160 175 190 205 %
Brazo Derecho

I — ] 3 05

(L) 55 70 85 100 115 130 145 160 175 190

Brazo lzquierdo I 2 04

L) 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160 170 %
Tronco I — —— 03 1
. (L) 7‘0 8‘0 9‘0 160 1’]0 150 1:‘30 1;&0 150 1é0 1;0 %
Piema Derecha I — S 31
N . (L) 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160 170 %
Piema [zquierda I —— g (9

Analisis de la relacion AEC segmental

F 043
Alto 04
F 041
I 0.40
Ligeramente Alto
I 0,39
F 038
Normal 0,369 0.368
F o037 2 ,
-~ - 0,358 0,354 0,359
£ 0.36 ~o— —o—
Brazo Brazo Tronco Pierna Pierna
derecho izquierdo derecha izquierda

Historial de la composicion del agua corporal

Peso (ka) 88.'0
ACT w| 51,1
Agua corporal total °
AlC (L) 32,7
Agua Intracelular °
18,4
Agua Extracefular © °
Relacién de AEC ‘ 0’%59

WReciente OTotal 1555

Composicion del agua corporal ——
Agua corporal total 51,11 ( 392-478 )
32,71 ( 243297 )

184L ( 149181 )
Analisis de agua corporal segmental

Agua Intracelular
Agua Exfracelular

Brazo Derecho 3,05L ( 221~299 )
Brazo |zquierdo 294L ( 22129 )
Tronco 23,1L ( 187~228 )
Piema Derecha 8,31L ( 651~795 )
Piemna lzquierda 8,09L ( 651~795 )

Analisis de la Composicion Corporal—

Proteinas 14,1kg ( 105~129 )
Minerales 5,04 kg ( 363443 )
Masa Grasa Coporal 17,8 kg ( 84~167 )
Masa Libre de Grasa 70,2kg { 533-652 )
Contenido Mineral Oseo 4,20 kg ( 2,99~365 )
Analisis Musculo-grasa

Peso 88,0kg ( 592~802 )
Mesamusculoesquelética 40,7 kg 29.9~365 )
Masa Magra Blanda 66,0 kg ( 503-615 )
Masa Grasa Corporal 17,8kg ( 84~167 )
Analisis de obesidad

IMC 27,8 kgim{ 185~250 )
PGC 20,2 % ( 10,0~200 )
Parametros de Investigacion

Tasa metabolica basal 1887 kcal { 1824~2147 )
Area de Grasa Visceral 68,1 cm?

Masa celular corporal 46,9 kg ( 34,8~426 )
Cheunferenca musculer delbrazo 30,7 om

ACTIMLG 72,7 %

IMME 9,1 kg/mi
Reactancia

BD BI TR PD PI

Xew Swiz| 148 155 1,3 163 166
501z 32,3 341 35 295 310
25011 288 30,8 33 162 159

Impedancia
BD BI TR PD PI
Zwy 11123190 3354 22,8 247,3 265,1
S5w:(314,3 328,7 22,4 239,7 2577
501m-272,6 287,9 18,7 197,56 212,5
2501312|239,4 252,8 15,0 168,8 182,7
50012/ 227,6 240,2 13,4 1624 176,1
1000 1121214,1 2251 12,2 157,9 171,9
| Tipodetoque . Sentadota ]
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