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Resumen. El jarabe de maiz de alta fructosa (JMAF) es utilizado en una gran variedad de ali-
mentos debido a su bajo costo. Se ha registrado que su alto consumo conlleva al desarrollo de
enfermedades como el sobrepeso y la obesidad, las cuales pueden derivar en condiciones me-
tabolicas como la esteatosis hepatica asociada a la disfuncion metabédlica (MAFLD). En este
proyecto se investigaron los efectos hepaticos del JMAF durante 8 semanas en un modelo ex-
perimental murino. Para ello se utilizaron 12 ratones arabes machos, divididos en 3 grupos con
4 ratones cada uno. El grupo experimental 1 que consumieron solucién al 30% de JMAF, el
grupo experimental 2 que consumieron una solucién de JMAF al 60% y el grupo control que
consumi6 agua sin JMAF. Posteriormente, se les disecté el higado el cual fue fijado y tefido
con hematoxilina-eosina. Se observd que los ratones de los grupos experimentales tuvieron
un aumento de peso significativo al término del tratamiento. A nivel histolégico en los ratones
que consumieron JMAF al 30% se observd una acumulaciéon anormal de lipidos en el cito-
plasma de los hepatocitos. En los ratones que consumieron JMAF al 60% se observé también
esteatosis hepatica, una distribucién anormal del tejido hepatico, asi como el balonamiento
de los hepatocitos. En conclusion, se demostré que el consumo agudo de JMAF en ratones
produce esteatosis hepatica y balonamiento, condiciones que en el humano podrian favorecer
al desarrollo de patologias metabdlicas como el MAFLD.
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1 Descripcion de la problematica prioritaria abordada

Durante las Gltimas décadas, la prevalencia de enfermedades metabélicas no transmisibles ha
aumentado de manera alarmante a nivel global. Entre estas patologias, la obesidad representa un
problema prioritario de salud publica por su fuerte asociacién con enfermedades hepaticas y car-
diovasculares.

Esta condicion ha sido ampliamente relacionada con la creciente ingesta de alimentos ultra
procesados ricos en azlcares anadidos, como lo es el jarabe de maiz de alta fructosa (JMAF) que
es utilizado en una gran cantidad de estos alimentos industrializados debido a su bajo costo. El
consumo excesivo de azlicares simples, como la fructosa, desencadena la acumulacién de lipidos
en el tejido hepatico, lo cual puede derivar en enfermedades hepaticas asociadas al metabolismo
(Del Rio, 2017).

Considerando este panorama, la esteatosis hepatica asociada a la disfuncion metabélica
(MAFLD, por sus siglas en inglés: metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease) se ha
convertido en una de las principales causas de morbilidad hepatica en el mundo. Esta condicion,
anteriormente denominada NAFLD (Nonalcoholic Fatty Liver Disease), la cual es una afeccién ca-
racterizada por la acumulacion de grasa en el higado (en mas del 5% de los hepatocitos), en per-
sonas sin consumo significativo de alcohol, abarca un espectro que va desde la simple
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acumulacidén grasa, hasta estados inflamatorios y fibroticos, como la esteatohepatitis asociada a
disfuncion metabdlica (MASH). Ademas del impacto directo en el higado, la dieta rica en JMAF ha
sido vinculada con la resistencia a la insulina y el desarrollo de diabetes mellitus tipo 2. Actual-
mente |a prevalencia del MAFLD en México se estima que es de 26%, siendo este uno de los paises
con la mayor prevalencia de este en América (Lopez, 2014)

La fructosa, a diferencia de la glucosa, se metaboliza casi exclusivamente en el higado, donde
estimula la lipogénesis de novo, altera el metabolismo de los lipidos y favorece un entorno infla-
matorio sistémico. En consecuencia, el consumo crénico de productos con JMAF no solo propicia
el desarrollo de MAFLD, sino que también incrementa el riesgo de disfuncion pancreatica y diabe-
tes (Lara et al., 2025).

La problematica que se expone se vincula directamente con los Objetivos de Desarrollo Soste-
nible (ODS), en particular el ODS 3: Salud y bienestar. Este objetivo plantea garantizar una vida
sana y promover el bienestar para todos en todas las edades, lo cual incluye la prevencién y tra-
tamiento de enfermedades no transmisibles, asi como la promocidén de estilos de vida saludables.

El estudio de los efectos del JMAF desde un enfoque biomédico permite abonar a este objetivo
(Organizacion Mundial de la Salud, s/f). En este sentido, nuestro proyecto de investigacion busca
generar conocimiento sobre los efectos histopatolégicos del JMAF en el higado de Mus musculus.

Este proyecto es relevante porque aporta al entendimiento de los mecanismos celulares a tra-
vés de los cuales el consumo agudo JMAF afecta la salud del higado.

Otras investigaciones como la planteada por la Sociedad Chilena de Obesidad comparan dife-
rentes perspectivas como el consumo de fructosa y el riesgo de desarrollar obesidad (Sociedad
Chilena de Obesidad, 2023). En contraste a los hallazgos de esta investigacién, la mayoria de los
autores que abordan la ingesta del JMAF en modelos murinos observan cémo esta sustancia in-
fluye en el desarrollo de la lipogénesis y esto deriva en sobrepeso y obesidad.

2 Objetivo
Analizar el efecto histologico del consumo de JMAF en el higado de Mus musculus.

3  Propuesta teorico-metodologica

Para demostrar el efecto histopatolégico del JMAF en el metabolismo de organismos similares al
ser humano, se utilizaron 12 ratones arabes machos. Estos ratones fueron tratados después de las
5 semanas del destete. Posteriormente, fueron separados en 3 grupos. El primer grupo fue el con-
trol, conformado por 4 ratones. A estos se les administré (nicamente agua y pellets como ali-
mento so6lido ad libitum.

El segundo grupo fue el experimental 1, conformado también por 4 ratones; este grupo recibi6
una solucion de JMAF al 30% y pellets como alimento sélido. El tercer grupo fue el experimental
2, integrado por 4 ratones, a los cuales se le administré una solucion de JMAF al 60% y pellets
como alimento sélido.

El experimento se realizé durante un periodo de 8 semanas, al finalizar el tratamiento se sacri-
ficaron mediante la técnica de inhalacién de sevoflurano y posteriormente se disect6 el higado de
cada animal, mismos que fueron fijados en FAA para su conservacion.

Después de 3 dias, se tomaron los higados y se lavaron con suficiente agua durante un lapso de
15 minutos, y con el uso del microtomo de congelaciéon (CO2) se hicieron cortes histolégicos de
aproximadamente 5 micras de espesor, para que posteriormente pudiesen ser tefiidos mediante
la técnica de Hematoxilina - Eosina.

Posteriormente, las preparaciones histolégicas fueron observadas con un microscopio binocu-
lar 6ptico compuesto y se obtuvieron micrografias de los tejidos a 100X y 400X.

4 Discusion de resultados
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Como se observa en la Figura 4 los ratones del grupo experimental 1y 2 mostraron un aumento
significativo en el peso de entre 7 210 g de peso en la semana 8 con respecto al inicio. El aumento
de peso sugiere que al aumentar la ingesta calérica de los ratones promedio de las disoluciones
de JMAF 30% y 60%, se favoreci6 la lipogénesis de novo, generando un aumento en el tejido lipi-
dico. En los ratones del grupo control se observo una diferencia de peso en promedio al inicio del
experimento hasta el final, los cuales representan aproximadamente un aumento de 20% en su
peso corporal.

En los tejidos del grupo control como se muestra en la Figura 1, se observa una distribuciéon normal
del parénquima hepatico, el cual mantiene su morfologia tetraédrica lo que indica el estado con-
servado del tejido. Los cordones de los hepatocitos se distinguen de forma uniforme debido a la
presencia integra de sus membranas celulares, ademas de que los niicleos se encuentran tefiidos
de color morado y el citoplasma rosado.

En el grupo experimental que consumi6 JMAF al 30% como se demuestra en la Figura 2, el tejido
hepatico ha perdido en parte su morfologia celular tetraédrica. Los cordones de los hepatocitos
tienen una disposicion heterogénea debido a que al interior del citoplasma de las células se vi-
sualizan espacios blanquecinos que sugieren la presencia de lipidos en forma de triglicéridos, todo
ello derivado de la lipogénesis de novo que se lleva a cabo resultado del consumo agudo de JMAF.
En el grupo experimental que consumi6 JMAF al 60% como lo demuestra la Figura 3, se observo
que el higado ha perdido la morfologia celular tetraédrica en un area considerable de su parén-
quima. La disposicién alineada de los cordones de hepatocitos también muestra un patron de
distribucion mas heterogéneo, esto debido a que las micrografias sugieren una mayor acumula-
cion de lipidos citoplasmicos lo que podria indicar la presencia de esteatosis macrovesicular, cuya
presencia promueve que las células adquieran una morfologia de balonamiento, lo que significa
que tiene una forma redondeada en sus contornos. Estos cambios histopatolégicos a nivel hepa-
tico indican que el consumo agudo de JMAF al 60% afecta significativamente la estructura de los
hepatocitos resultado de la acumulacién anormal de lipidos, que podria explicarse por un au-
mento en la lipogénesis hepatica de novo tras el metabolismo de altas cantidades de fructosa.

Esta investigacion da cuenta de los efectos hepaticos que puede causar el consumo agudo de
JMAF, sustancia que se utiliza ampliamente como endulzante en muchos alimentos y bebidas de
alto consumo en México, desde esta perspectiva se deben considerar restricciones en el consumo
de estos alimentos y bebidas para evitar sus efectos metabélicos y con ello contribuir a la dismi-
nucion de enfermedades no transmisibles como lo establece la meta 3.4 del ODS 3.

Después de los hallazgos en el modelo murino con los grupos experimentales 1y 2, se sugeriria la
bisqueda de remplazos para los endulzantes los cuales no afecten al higado, estos podrian ser la
estevia, la cual no es metabolizada en el higado lo que hace que no se inicie |a lipogénesis de novo
ni se altere la secrecién de insulina, asegurando un funcionamiento metabdlico no alterado del
higado.

5  Conclusiones y perspectivas futuras

Este trabajo demostré el efecto histopatolégico del consumo agudo de JMAF en la especie Mus
musculus. Los cambios histopatolégicos observados sugieren que este endulzante ampliamente
utilizado causa esteatosis y balonamiento de los hepatocitos. A partir de estas observaciones se
da cuenta que el consumo agudo de JMAF tiene un efecto negativo en el higado, ya que, con el
paso del tiempo, existe la posibilidad de desarrollar higado graso, el cual puede evolucionar a
formas patolégicas mas severas como la esteatohepatitis, fibrosis, cirrosis y finalmente favorecer
al desarrollo de hepatocarcinoma.

Con esto, se busca la concientizacion de la poblacién acerca de limitar y regular el consumo de
alimentos y bebidas que lo contienen, asi como fomentar investigaciones cientificas acerca del
posible dafio de esta sustancia en otros tejidos.

Este tipo de conocimiento puede servir también para fomentar el reemplazo de ingredientes
perjudiciales en la industria alimentaria. Asi mismo es de suma importancia que estos resultados
se vinculen con el ODS 3, ya que esto destaca el papel de la ciencia aplicada en politicas publicas
y en la mejora de la calidad de vida de las personas. La obesidad, la diabetes y las enfermedades
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hepaticas metabdlicas no pueden ser abordadas Gnicamente desde el ambito clinico; es necesaria
una vision integradora que incluya la educacion para la salud, la regulacion alimentaria, la inves-
tigacion cientifica y el compromiso de toda la sociedad con los ODS.
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Figura 1. Histologia del higado del grupo control con técnica de Hematoxilina Eosina. A. Se ob-
serva el parénquima de hepatocitos distribuido ordenadamente. B. Se observan los cordones de
hepatocitos concéntricos a la vena hepatica, con forma tetraédrica, lo que sugiere una morfologia
normal del tejido. C. Se observan los cordones de hepatocitos con forma tetraédrica, lo que su-
giere una morfologia normal del tejido.



APARICIO DELGADILLO: Efecto del consumo de jarabe de SAL-59

Figura 2. Grupo experimental de concentracién de JMAF al 30%. Conjunto A, B, Cy D: En la
periferia de los hepatocitos se observan espacios en blanco, lo cual representa la acumulaciéon de
lipidos en el citoplasma de la células.
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Figura 3. Grupo experimental de concentracion de JMAF al 60%. Conjunto A, B, Cy D: Se obser-
van hepatocitos con una forma ovalada, correspondiente al balonamiento de las células por la
acumulacion de lipidos en el citoplasma.
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Figura 4. Grafica representativa de los pesos de los ratones registrados durante la primera y
Gltima semana. Los pesos de los tres grupos de ratones al inicio y al final del tratamiento mostra-
ron cambios significativos. Los pesos de todos los grupos de ratones tienen una media significati-
vamente mayor en la semana 8 con respecto a la semana 1. Grupo control (valor de p=0.015), JMAF
30% (valor de p=0.012), JMAF 60% (valor de p= 0.002).



