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Resumen

Introduccién. El consumo de bebidas carbonatadas es comun a nivel mundial. En El Salvador es frecuente en la dieta de
la poblacion; sin embargo, algunos de sus componentes pueden ser responsables de afectar la salud. Objetivo. Evaluar los
efectos a la salud de dos bebidas carbonatadas administradas continuamente durante 10 semanas a ratones experimentales.
Metodologia. Se utilizaron 12 ratones distribuidos en 3 grupos de 4 ratones cada uno; un control y dos experimentales, para
administrar dos bebidas carbonatadas azucaradas de alto consumo dentro de la poblacion salvadorefia por via intragastrica.
Resultados. Los chequeos clinicos presentaron alteraciones en algunos aspectos evaluados, como deshidratacion,
piloereccién y diarrea. En peso corporal, hubo diferencias entre el grupo control y los experimentales. En la evaluacion
macroscoépica de los 6rganos, los grupos tratados sufrieron irregularidades, tanto en la apariencia como en el color, aunque
€en su peso no existieron diferencias, a excepcion del rindn derecho del grupo tratado con bebida carbonatada 1. La quimica
sanguinea mostré Unicamente diferencia en el colesterol total del grupo tratado con bebida carbonatada 2. Conclusion. La
apariencia de los ratones tratados con bebidas carbonatadas mostré dafos a la salud, principalmente el dafio provocado
en la apariencia de los 6rganos internos.
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Pruebas de toxicidad, peso corporal, sangre, bebidas, ratones.

Abstract

Introduction. Currently, the consumption of carbonated beverages is very common worldwide. In El Salvador it is frequent
in the diet of the population; while some constituent components may be responsible for affecting health. Objective.
To assess the health effects of two carbonated beverages administered continuously for 10 weeks to experimental mice.
Methodology. Two carbonated beverages with high consumption sugar were chosen within the Salvadoran population.
In this study 12 mice distributed in 3 groups of 4 mice each were used; one control and two experimental. The substances
were administered intragastrically. Results. The clinical check-ups showed alterations in some aspects evaluated, such as
dehydration, piloerection and diarrhea. In body weight, there were significant differences between the control and the
experimental group. In the macroscopic evaluation of the organs, the treated groups suffered from certain irregularities,
both in appearance and color, although there were no differences in weight, except for the right kidney of the group
treated with carbonated beverage 1. Blood chemistry showed only difference in total cholesterol of the group treated with
carbonated beverage 2. Conclusion. The appearance of the mice treated with the carbonated drinks showed remarkable
health damage, mainly the damage caused to the appearance of the internal organs.

Keywords
Toxicity tests, body weight, blood, beverages, mice.

una de las bebidas mas conocidas en el

Introduccion

El consumo de bebidas carbonatas, hoy en
dfa, es un habito muy comun a nivel mun-
dial; y esto continla en aumento'. En 1886,
el farmacéutico John Pemberton inventa

mundo. Estas bebidas fueron creadas, en un
principio, con fines terapéuticos, como un
tonico efectivo para el cerebroy los nervios?,
también para ayudar a la digestién y como
estimulante para aumentar asf el grado de
actividad que se requiere. Es muy frecuente

[116]



que las familias salvadorefas las consuman,
posiblemente por su sabor dulce®. Entre los
componentes que poseen estas bebidas
tenemos: agua carbonatada, ciclamato sé-
dico, 4cido fosférico, acido aspartico, acido
citrico, benzoato de sodio, azlcares y sodio.

Estudios en animales y humanos sugie-
ren gue su consumo en altas cantidades
puede causar, por su acidez y dulzura, au-
mento en el peso corporal?, pérdida del es-
malte dental', provoca diabetes y obesidad®.
Existe alta probabilidad de padecer célculos
renales®. Ademas, se desarrolla la glicacion
avanzada, las cuales son consideradas como
factores que estimulan la cascada proinfla-
matoria. Estas actUan promoviendo resis-
tencia a la insulina®. Por lo anterior, en esta
investigacion se plantea evaluar los efectos
a la salud de dos bebidas carbonatadas ad-
ministradas continuamente durante 10 se-
manas a ratones experimentales.

Metodologia
Disefo experimental

Se eligieron dos bebidas carbonatadas con
azUcar de alto consumo dentro de la pobla-
cion salvadorefia. En este estudio se utiliza-
ron 12 ratones distribuidos en 3 grupos de
4 ratones cada uno; un grupo control (agua
destilada) y 2 grupos experimentales (bebi-
da 1y bebida 2). A cada uno se administro
por via intragdstrica un volumen de 10 mL/
kg durante 10 semanas.

Animales de experimentaciéon

Se emplearon ratones albinos suizos hem-
bras con peso corporal entre 20-30 g, de
aproximadamente 6 semanas de nacidos,
procedentes del Laboratorio de Experimen-
tacion Animal del Centro de Investigacion y
Desarrollo en Salud (CENSALUD) de la Uni-
versidad de El Salvador, donde se mantuvie-
ron a una temperatura y humedad relativa
controlada de 22 + 2 °C y entre 50-60 %,
respectivamente, con ciclo de luz - oscu-
ridad de 12/12 horas, marcados con &cido
picrico para su identificacion individual. Se
verificé el estado de salud de todos los ra-
tones mediante un examen clinico antes de
cada ensayo. La alimentacion consistié en
una dieta estdndar a base de concentrado
para roedores y agua a voluntad.

Observaciones clinicas y peso cor-
poral

Los ratones se observaron diariamente des-
pués de laadministracion de las bebidas car-
bonatadas y se registrd mediante chequeos

clinicos de efectos como: modificaciones
del pelo, piel, ojos y mucosas, frecuencia
respiratoria, circulacion sanguinea, activi-
dad motora, entre otras. El peso corporal se
tomo desde su inicio una vez por semana
hasta finalizar el estudio.

Evaluacion macroscépica y peso
de érganos

Alterminar las 10 semanas se procedié al sa-
crificio de los ratones por el método eutana-
sico de la dislocacion cervical para efectuar
la extraccion y evaluacion de los érganos:
higado, corazon, pulmén, bazo, rifiones, es-
témago e intestinos (delgado y grueso); los
cuales fueron examinados macroscopica-
mente mediante la apariencia, superficie,
consistencia y color, ademas del tamano y
peso de cada 6rgano. Esto con la finalidad
de observar la presencia o ausencia de lesio-
nes en los érganos.

Examenes quimica sanguinea

Se tomaron muestras de sangre en los rato-
nes antes del sacrificio, para realizar los ana-
lisis de quimica sanguinea, extrayendo por
centrifugacion el plasma para evaluar los
siguientes parametros: glucosa, colesterol
total, triglicéridos, bilirrubina total, creatini-
na, TGP = transaminasa glutdmico pirdvica y
TGO = transaminasa glutdmica oxalacética,
realizados en el Laboratorio Clinico del Hos-
pital Nacional Rosales.

Andlisis estadistico

Todos los resultados se sometieron a la
prueba de normalidad. Ademas, los resul-
tados de aumento porcentual (%) corporal,
quimica sanguinea y peso de dérganos se
sometieron a analisis de muestras indepen-
dientes donde se expresan como la media
aritmética + desviacion estandar de la me-
dia (DE). Se considerd significativa la diferen-
cia entre el grupo control (agua destilada) y
los grupos experimentales (tratados con be-
bidas carbonatadas 1y 2), cuando p < 0.05 y
p < 0.01. Los datos fueron evaluados con el
programa SPSS 21.

Aspectos éticos

El estudio de toxicidad se realizd segun lo
establecido en las gufas para el cuidado y
uso de los animales de experimentacion del
Consejo Canadiense sobre Cuidado Animal’
y lo establecido en la guia 408 de la Orga-
nizacion para la Cooperacion y el Desarrollo
Econdmico para pruebas de toxicidad oral®.
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Resultados
Observaciones clinicas y peso corporal

En cuanto a los resultados de los chequeos
clinicos diarios a los ratones administrados
con las bebidas carbonatadas, se presenta-
ron alteraciones en algunos de los efectos
evaluados como: deshidratacion, piloerec-
cion y diarrea. Mientras que en el peso cor-
poral especificamente en el aumento por-
centual (%) corporal, existieron diferencias
significativas (0.00) entre el grupo control y
los grupos experimentales (Tabla 1).

Evaluacion macroscopica y peso de
organos

Los resultados obtenidos en la evaluacion
macroscopica de los rganos mostraron que
los grupos tratados con las bebidas carbo-
natadas padecian de ciertas irregularidades,
tanto en la apariencia como en el color, mos-
trando una pigmentacion de color amarillo
en el higado y un aumento prolongado de
tamano en algunos bazos. Con respecto al
peso no existieron diferencias significativas
entre control y experimentales, a excepcion
del rinén derecho del grupo tratado con la

Tabla 1. Peso corporal de los ratones experimentales en gramos.

Grupo Peso Inicial Peso Final Aumento (%) Sig.
Agua destilada 1740 + 029 2788 + 078 6020 + 3.54 -
Bebida 1 2718 £ 214 2918 £ 073 7.86 + 874  0.00**
Bebida 2 2993 £ 114 2720 + 215 -8.83 + 1035 0.00**
Los valores se expresan con la Media + Desviacion Estdndar (DE). Siendo P < 0.05%y P< 0.01%*
Tabla 2. Peso de ¢rganos de los ratones experimentales en gramos.
Organo Grupo Media + D.E. Sig.
Higado Agua Destilada 1.0 + 0.04 -
Bebida 1 119 + 0.13 0.243
Bebida 2 155 + 0.30 0.059
Corazoén Agua Destilada 012 + 0.02
Bebida 1 012 + 0.03 1.000
Bebida 2 013 =+ 0.03 0.651
Pulmones Agua Destilada 020 =+ 0.04 -
Bebida 1 020 + 0.02 1.000
Bebida 2 022 + 0.06 0.610
Bazo Agua Destilada 010 = 0.00 -
Bebida 1 018 =+ 0.10 0.230
Bebida 2 044 + 0.37 0.168
RiAon izquierdo Agua Destilada 018 =+ 0.02 -
Bebida 1 020 =+ 0.01 0.086
Bebida 2 018 =+ 0.04 0.821
Rifdn derecho Agua Destilada 017 = 0.01 -
Bebida 1 021 =+ 0.02 0.027%
Bebida 2 020 =+ 0.02 0.059
Agua Destilada 032 + 0.05 -
Estomago Bebida 1 038 =+ 0.03 0.059
Bebida 2 053 + 0.24 0.135
Agua Destilada 183 =+ 0.10 -
Intestino delgado Bebida 1 185 =+ 0.15 0.851
Bebida 2 194 + 022 0372
Intestino grueso Agua Destilada 081 =+ 0.05 -
Bebida 1 087 + 0.12 0.388
Bebida 2 076 + 0.21 0.694

Los valores se expresan con la Media + Desviacién Estandar (DE). Siendo P < 0.05*
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bebida carbonatada 1 con una significancia
de <0.05 También es importante resaltar que
en la mayorfa de los casos el grupo control
presentd un peso menor en los érganos que
los tratados con las bebidas carbonatadas
(Tabla 2).

Exdmenes quimica sanguinea

En lo que se refiere a los resultados obteni-
dos a la quimica sanguinea, se puede obser-
var que la Unica diferencia significativa fue
de <0.05 encontrada en el colesterol total
entre el grupo control de 135.25 mg/dL y
el tratado con la bebida carbonatada 2 con
un valor de 87.33 mg/dL. También se obser-
va que en la mayorfa de los casos el grupo
control obtuvo un valor mayor o igual que
los tratados con las bebidas carbonatadas
a excepcion de TGP donde fue lo contrario
(Tabla 3).

Discusion

Los profesionales de la salud aseguran que
las bebidas carbonatadas son un problema
en la dieta de las actuales generaciones de-
bido a los elevados aportes de azlcar y ca-
lorias que bridan. Es decir, la ingesta de estas
se ha convertido para algunos sectores de
la sociedad en un problema de salud publi-

ca y desfavorecen un estilo de vida saluda-
ble®. Por otro lado, el uso de roedores para
este tipo de estudios, es porque su sistema
digestivo, es similar al del humano, por ser
ambos mamiferos y con ciclos quimicos que
sirven para la obtencion de energia. Sin em-
bargo, la velocidad a la que se lleva a cabo
este proceso quimico es diferente debido
a los requerimientos de energfa que tiene
cada especie'®.

En esta investigacion se observé una dis-
minucion del peso corporal de los ratones
del grupo de la bebida carbonatada 2, caso
contrario a lo esperado, siendo el estrés y
la ansiedad en los grupos tratados con las
bebidas carbonatadas uno de los posibles
factores. Ademas, el azlcar produce hipe-
ractividad, por ende, hubo un aumento en
la actividad motora en los ratones'®. Otra
posibilidad de la disminucién del peso
corporal es que estas bebidas redujeran el
apetito a los ratones o produjera saciedad,
disminuyendo asf la ingesta de alimento en
comparacion al grupo control que presentd
una conducta normal.

Los cambios en el tamafo, forma, su-
perficie, color, consistencia y peso de los
organos, determinan la presencia de dafios
toxicoldgicos de una sustancia''. El peso de
los érganos es un factor fundamental para
diagnosticar si este fue expuesto a una le-

Tabla 3. Valores de los pardmetros de quimica sanguinea de los ratones experimentales

Quimica sanguinea Grupo Media + D.E. Sig.

Agua Destilada 190.00 | + 54.80 -
Glucosa Bebida 1 157.00 | + 2334 0310
(mg/dL) Bebida 2 14433 | 8031 0408

Agua Destilada 13525 | + 12.28 -
Colesterol total Bebida 1 11625 | + 15.59 0.181
(mg/dL)

Bebida 2 8733 | £ 30.62 0.045*

Agua Destilada 12225 = 2243 -
Triglicéridos

ida 1 8875 | + 943 0.051

(mg/dL) Bebida

Bebida 2 11967 | + 451 0.836

Agua Destilada 038 + 0.19 -
Bilirrubina total

i 2 + .1 464

(mg/dL) Bebida 1 0.29 0.10 046

Bebida 2 035 + 0.12 0.870

Agua Destilada 016 | £ 0.03 -
Creatinina

Bebida 1 016 | = 0.01 1.000
(mg/dL) evice

Bebida 2 008 | = 0.05 0.052

Agua Destilada 7150 | £ 2646 -
TGP }

+

(U Bebida 1 7425 | + 16.50 0.866

Bebida 2 108.00 | + 76.86 0.407

Agua Destilada 25325 | £ 108.12 -
160 Bebida 1 21450 | + 2294 0.530
(UL . ~ . -

Bebida 2 21033 | + 104.17 0.621

Los valores se expresan con la Media + Desviacidn Estdndar (DE). Siendo P < 0.05*
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sion o no'. El higado, los riflones, el intesti-
no, los pulmones, entre otros, son érganos
afectados por reacciones metabdlicas cau-
sadas por agentes toxicos'''?. Igualmente,
la hinchazon celular es la primera manifes-
tacion de casi todas las formas de lesion
en las células. Por otro lado, un aumento
significativo del bazo es debido a que fun-
ciona como un filtro de sangre, que atrapa
antigenos en forma de particulas o antige-
nos solubles en forma de agregados, siendo
el érgano mas importante en la sintesis de
anticuerpos'. En este caso, es importante
mencionar que se notd un aumento en el
peso y tamafno del bazo en dos ratones del
grupo tratado con la bebida 2, pudiendo
ser esta una inflamacién como resultado de
una lesién tisular, producida por la toxicidad
de la sustancia administrada. Sin embargo,
no existieron diferencias estadisticamente
significativas en el peso de estos. En una
investigacion realizada en el 2014, sobre
el efecto de una bebida carbonatada en el
peso de los 6rganos del sistema digestivo y
endocrino de ratones', se compararon los
datos obtenidos teniendo un aumento en el
peso a excepcion del estbmago e intestino
delgado que disminuyeron, siendo esta la
Unica diferencia en los resultados obtenidos
en esta investigacion.

Con respecto al perfil lipidico, los valores
de glucosa no tuvieron cambios significati-
vos y concuerdan con resultados obtenidos
en un estudio de ratones normales realiza-
do'. No obstante, el grupo control obtuvo
valores mas elevados que los tratados, en
donde los grupos tratados con bebidas car-
bonatadas poseen los valores més elevados,
probablemente por el alto porcentaje de
azucar en estas bebidas y no lo contrario,
como fue en este caso de este estudio. Por
lo que se podria adjudicar la disminucion al
gasto energético a la actividad fisica produ-
cida por la ansiedad y el estrés'®. También
esta la posibilidad de un bajo consumo de
alimento o que metabdlicamente no fue
afectado. Por otra parte, los valores de co-
lesterol y triglicéridos también resultaron
diferentes a lo esperado por la disminucién
mostrada en los grupos tratados, pero en
otro estudio resultaron de la misma mane-
ra's, por lo que se puede mencionar que
estas bebidas podrian no estar implicadas
como un factor predisponente para en-
fermedades cardiovasculares derivadas de
desequilibrios en los pardmetros del perfil
lipidico'®. Teniendo en cuenta algunas limi-
tantes, se requiere realizar mas estudios y
experimentos para ser confirmados.

En lo que concierne a la bilirrubina todos
los grupos mostraron valores por debajo
de los normales™, siendo aun menores en

los grupos experimentales, pero esto no
concuerda con la pigmentacion amarillen-
ta presentada en el higado. Ademés, estos
resultados son diferentes a un estudio simi-
lar'®. También se debe mencionar que los ni-
veles bajos de bilirrubina estan relacionados
a ser independientes e inversamente afines
al deterioro de flujo carotideo mediado por
vasodilatacion y el incremento del grosor de
la zona intima-media de la cardtida', que
tampoco resulta positivo debido al cambio
ocasionado. En creatinina también se ob-
servan disminuidos los valores normales’®,
asumiendo que este parametro no fue afec-
tado, ya que un aumento en la concentra-
cion indica deficiencias en la filtracion de los
rifones'. Mientras que en TGP y TGO todos
los grupos mostraron valores arriba de los
normales a las presentadas en otra inves-
tigacion®. Por esta razén es de considerar
gue una causa en el aumento de las transa-
minasas podria estar relacionada a una lisis
de hepatocitos o a una alteracion transitoria
de la permeabilidad de la membrana®. Hay
que tener en cuenta el hecho de que entre
los grupos utilizados en esta investigacion
no existieron mayores diferencias significa-
tivas, dando a entender que su quimica san-
guinea no fue afectada por las bebidas car-
bonatadas. Se debe aclarar que ha sido una
evaluaciéon preliminar, por lo que se reco-
mienda ampliar la investigacion aplicando y
midiendo el consumo de alimento, tamafo
de la muestra, el tiempo de exposicion vy la
histopatologia de los érganos internos mas
relevantes.

Conclusion

La apariencia de los ratones tratados con
las bebidas carbonatadas mostré dafos no-
tables en la salud de estos, aunque de una
manera diferente a la esperada, ya que no
ocasiond aumento en el perfil lipidico en
comparacion a los controles. Pero sf se des-
taca el dafo en los érganos internos, prin-
cipalmente higado, riflones y bazo, dando
muestras de posibles efectos a la salud.
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