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Resumen: Introducción: El consumo de edulcorantes no nutritivos (ENN) ha ido 
en aumento. A pesar de ello, se desconoce el efecto entre el consumo habitual de 
ENN y las preferencias alimentarias con parámetros bioquímicos en pacientes con 
resistencia a la insulina. Objetivo: Comparar la respuesta glicémica y de péptido 
C, según habitualidad de consumo de edulcorantes y preferencias alimentarias 
reportados por mujeres con resistencia a la insulina tras la ingesta de estevia y 
D-tagatosa. Métodos: Treinta y tres mujeres con RI se sometieron a una encuesta 
de opción múltiple sobre preferencias alimentarias y ETCC modificada de edulco-
rantes. Aleatoriamente recibieron una precarga de control o experimental (estevia 
y D-tagatosa) donde se midió glicemia y péptido C en los tiempos -10, 30, 60, 90, 
120, 180. Resultados: Se encontró un ABC de péptido C más alto después de la 
ingesta de D-tagatosa (p = 0,02) en pacientes que prefieren alimentos ricos en 
proteínas en comparación con aquellos que prefieren alimentos ricos en grasas 
o en carbohidratos simples. Se observó un mayor ABC de péptido C (p = 0,04) 
para la prueba control en quienes prefieren el sabor salado y consumen menor 
cantidad de ENN, sin diferencias significativas entre quienes prefirieron sabor 
dulce. Conclusiones: Al comparar las respuestas glicémicas e insulinémicas entre 
habitualidad de consumo de edulcorantes y preferencias alimentarias reportados 
por las pacientes tras la ingesta de agua, estevia y D-Tagatosa, no se obtuvieron 
diferencias significativas. Salvo en quienes preferían alimentos ricos en proteínas 
tras la ingesta de D- tagatosa y quienes preferían sabor salado con menor consumo 
habitual de ENN tras ingesta control.
Palabras clave: Consumo habitual; Edulcorantes no nutritivos; Hábitos alimentarios; 
Glicemia; Péptido-C.

Abstract: Introduction: The consumption of non-nutritive sweeteners (NNS) has been 
increasing. Despite this, the effect between the habitual consumption of ENN and 
food preferences with biochemical parameters in patients with insulin resistance is 
unknown. Objective: To compare the glycemic and C-peptide response, according 
to the habitual consumption of sweeteners and food preferences reported by women 
with insulin resistance after ingesting stevia and D-tagatose. Methods: Thirty-three 
women with IR underwent a multiple choice survey on food preferences and modified 
ETCC for sweeteners. They randomly received a control or experimental preload 
(stevia and D-tagatose) where glycemia and peptide C were measured at times -10, 
30, 60, 90, 120, 180. Results: A higher C-peptide AUC was found after ingestion of 
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Introducción 
Los edulcorantes no nutritivos (ENN) son utilizados como 

sustitutos del azúcar dado su bajo o nulo aporte calórico. La 
Stevia Rebaudiana Bertoni es un ENN 300 veces más dulce 
que la sacarosa1, Por otro lado, D-Tagatosa es un edulcorante 
natural derivado de la lactosa, bajo en calorías y con un poder 
de dulzor de 0.92. Ambos ENN fueron generalmente reconocido 
como seguro para su uso en alimentos por la FDA3,4. 

La habitualidad de consumo de ENN en sujetos con 
alteraciones del metabolismo glucídico se ha determinado en 
diferentes estudios a través del consumo de bebidas dietéticas5,6. 
Pepino et al. definieron consumo habitual de ENN como la 
ingesta de una cucharadita de ENN, la cantidad equivalente 
en alimentos o una lata de refresco de 12 oz (350 ml) con ENN  
a la semana en pacientes con obesidad7. Sin embargo, no hay 
estudios que relacionen dicha habitualidad de consumo con 
respuestas metabólicas agudas en pacientes con RI.

Se ha evidenciado que las personas consumidoras habituales 
de bebidas con edulcorantes presentan mayor preferencia y 
tolerancia al sabor dulce, mayor riesgo de obesidad y de RI8. 
Por otra parte, los receptores de sabor dulce en células b 
pancreáticas estimulan la secreción de insulina en ratas con 
obesidad y DM 2, condición no favorable en pacientes con RI9.

Sobre preferencias alimentarias, se ha estudiado que en 
sujetos con obesidad y sanos quienes consumían más alimentos 
después de las 15:00 horas tenían mayor liberación de insulina 
en ayunas y HOMA10, cabe destacar que se presenta escasa 
evidencia en pacientes con RI. Por otra parte, estudios en sujetos 
con diabetes han demostrado la ansiedad como punto clave 
en el tratamiento clínico11 con consecuencias en la motivación 
excesiva de consumo de alimentos12.

El propósito de este estudio fue comparar la respuesta 
glicémica y de péptido C, según habitualidad de consumo 
de edulcorantes y preferencias alimentarias reportados por 
mujeres con resistencia a la insulina tras la ingesta de estevia 
y D-tagatosa.

Material y métodos
Sujetos

Treinta y tres mujeres con RI formaron parte de este análisis. 
El diagnóstico de RI se hizo a través de un examen de glicemia 
de ayuno (glucosa oxidasa/peroxidasa, LED Technology/
BA 400 BioSystems) e insulinemia de ayuno (ensayo de 

quimioluminiscencia) en el Laboratorio Clinico Endoclin®, Chile. 
Se definió RI cuando HOMA-IR fue ≥2.5. Se incluyó voluntarias 
de sexo femenino con edad entre 18 y 35 años, índice de masa 
corporal (IMC) entre 18.5 a 34.9 kg/m2. Se excluyó a: i) mujeres 
embarazadas o en periodo de lactancia; ii) voluntarias con 
enfermedades, condiciones o medicamentos que provoquen 
hiperinsulinismo o que alteren el metabolismo glucídico, la 
respuesta hormonal postprandial, apetito y/o saciedad; iii) 
aquellas que realicen actividad física moderada a intensa 
tres o más veces por semana durante más de 30 minutos; iv) 
aquellas con uso de suplementos vitamínicos o antioxidantes; v) 
voluntarias con alergia o aversión a los edulcorantes usados en 
el estudio. Este estudio fue autorizado por el comité de bioética 
para la investigación de la Facultad de Farmacia, Universidad 
de Valparaíso. Todos los sujetos dieron su consentimiento 
informado por escrito.

Diseño experimental 
Este estudio corresponde a un sub-análisis de un ensayo 

clínico cruzado, ciego simple. Las voluntarias asistieron a un 
screening en la Facultad de Farmacia de la Universidad de 
Valparaíso para la medición de antropometría básica según 
técnicas estandarizadas. Un Nutricionista capacitado aplicó 
una ETCC modificada de edulcorantes y una encuesta de 
selección múltiple de preferencias alimentarias. 

El estudio estuvo conformado por tres intervenciones 
explicado en la figura 1, cada una realizada en una ocasión 
diferente, separadas por un período de lavado mínimo de 7 
días. Las voluntarias fueron su propio control, ingirieron 60 ml 
de agua desionizada en la primera intervención (prueba control) 
y posteriormente al azar ingirieron 15.3 mg de estevia (prueba 
estevia) o 5 g de D-tagatosa (prueba D-tagatosa), ambas en 
60 ml de agua. Posteriormente las voluntarias se sometieron 
a una carga de glucosa oral de 75 g de glucosa en la prueba 
D-tagatosa y 77.1 g de glucosa en las pruebas control y estevia, 
con el fin de equiparar el aporte de hidratos de carbono entre 
ambos edulcorantes. 

Se solicitó a las voluntarias mantener sus patrones habituales 
de estilo de vida durante todo el estudio, y que se abstuvieran de 
hacer ejercicio intenso, ingerir alcohol y consumir tabaco durante 
24 horas antes de cada prueba. Las voluntarias asistieron con 
un ayuno de 8 horas. La prueba comenzó solo si las voluntarias 
cumplían las condiciones estandarizadas solicitadas.

D-tagatose (p = 0.02) in patients who prefer foods rich in protein compared to those who prefer foods rich in fat or simple carbo-
hydrates. A higher AUC of peptide C (p = 0.04) is performed for the control test in those who prefer a salty taste and consume a 
lower amount of ENN, without significant differences between those who prefer a sweet taste. Conclusions: When comparing the 
glycerol and insulin responses between the habitual consumption of sweeteners and the food preferences reported by the patients 
after the ingestion of water, stevia and D-Tagatose, no significant differences were obtained. Except in those who prefer foods rich 
in protein after ingesting D-tagatose and those who prefer salty taste with less habitual consumption of NNS after control intake.
Keywords: C-peptide; Eating habits; Glycemia; Habitual consumption; Non-nutritive sweeteners.
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Se recolectó una muestra de sangre venosa basal al “tiempo 
-10”. Inmediatamente, bebieron 60 ml de agua con o sin ENN. 
Después de 10 minutos, cada voluntaria recibió una carga de 
glucosa oral. Posteriormente se realizaron extracciones de 
sangre a los 30, 60, 90, 120 y 180 minutos. 

Conducta alimentaria habitual
Durante el screening, se aplicó una encuesta de selección 

múltiple sobre: preferencia de sabor, alimentos de preferencia 
en momentos de mayor sensación de hambre, horario de mayor 
ingesta y se indagó respecto a la motivación al momento de 
comer (Figura 2).

Habitualidad de consumo
Se utilizó un catastro de 858 productos disponibles en 

el mercado que reportaran la inclusión de ENN (sucralosa, 
estevia, D-tagatosa, acesulfame K, sacarina y aspartamo), se 
extrajo desde el etiquetado nutricional el nombre del producto, 
características, tipo de ENN y cantidad de ENN por 100 g y 
por porción de alimento.

El punto de corte de habitualidad de consumo de ENN se 
definió según el estudio de Pepino et al.: equivalente a 48 mg 
de sucralosa a la semana7. Se realizó el cálculo de punto de 
corte de cada ENN en base a la homologación de azúcar con 
el poder edulcorante de cada uno. Para ello se consideró un 
poder edulcorante para estevia de 300, D-tagatosa de 0,92 y 
sucralosa de 60013 (Tabla 1).

Glicemia y péptido C
La glicemia plasmática se midió usando un ensayo 

enzimático colorimétrico, método GOD-PAP (Human®, Alemania; 
sensibilidad 0.84 mg/dl; rango normal 75-115 mg/dl en ayunas; 
CV intraensayo 1.7-3.8%; CV interensayo 2.2-3.9%; según datos 
del fabricante). Péptido-C se midió usando un inmunoensayo 

enzimático colorimétrico “C-peptide ELISA” (ALPCO®, EE. 
UU; sensibilidad 2.95 pmol/ l; CV intraensayo 2.9-4.5%; CV 
interensayo 7.9-11%; según datos del fabricante).

Análisis estadístico
Las variables se expresaron como media ± desviación 

estándar o mediana más intervalo intercuartílico (Q1-Q3), 
además se dividió la muestra en cuartiles por habitualidad de 
consumo de ENN.

Para las diferencias entre habitualidad de consumo de 
ENN y las distintas conductas alimentarias evaluadas se utilizó 
ANOVA de una vía post hoc Bonferroni o test de Kruskal- Wallis 
seguido de Mann-Whitney. Se utilizó el programa estadístico 
SPSS versión 26 ® y se consideró significativo un p<0.05. 
Se calculó Área Bajo la curva (ABC) de glicemia y péptido 
C usando el método trapezoidal calculado por el programa 
GraphPad PRISM 6.0 (San Diego, CA)14.

Resultados 
La tabla 2 presenta las características de la muestra (n=33), 

la edad de las voluntarias tuvo una media de 23,4 ± 3,8 años 
comprendida entre 18 y 32 años. El rango del perímetro de 
cintura fue entre 73 y 113 cm, el IMC presentó un valor mínimo 
de 22,9 y un valor máximo de 35 kg/m2 y la glicemia de ayunas 
un valor mínimo de 78 y máximo de 115 mg/dl.

La mediana de ingesta de ENN fue de 50,9 (Q1:28,3 -Q3:157,4) 
mg/semana de estevia según equivalencia de poder de dulzor, 
con un mínimo de 0 y un máximo de 540,5 equivalente a mg de 
estevia/semana. Se calculó el punto de corte para habitualidad 
de consumo, resultando sólo siete pacientes con consumo no 
habitual de ENN, los resultados se presentaron en función de 
cuartiles de consumo habitual de ENN. El Q1 correspondió 
a 0-28,3; Q2 28,4-62,1; Q3 62,2 -157,4; Q4 157,5-540,5 mg/
semana de estevia según equivalencia de poder de dulzor.

Figura 1: Intervención general de los pacientes. 
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Encuesta sobre preferencias alimentarias

Nombre: _____________________________________________________________________________

Preferencia de sabor:
Dulce:_________	 Salado:_________	 Otro:_________

Horario de mayor ingesta:
Mañana (00:00-12:00):_________	 Tarde: (12:01-19:59):_________	 Noche (20:00-23:59):_________
Alimentos de preferencia en momentos de mayor ingesta
Alimentos ricos en proteínas (carne, pollo, atún, etc):____________________________________________
Alimentos ricos en fibra (frutas y verduras):____________________________________________________
Alimentos ricos en CHO complejos (fideos, pan, masas saladas o galletas):__________________________
Alimentos ricos en grasas (mayonesa, pasteles, cremas o quesos):_________________________________
Alimentos ricos en CHO simples (dulces):_____________________________________________________

Horario de mayor ingesta de alimentos
Hora:__________________________________________________________________________________

Motivación para comer 
Hambre:________________________________________________________________________________
Ocio:___________________________________________________________________________________
Ansiedad:_______________________________________________________________________________
Horarios establecidos:_____________________________________________________________________
Dietoterapia de RI:________________________________________________________________________
Más de una motivación:____________________________________________________________________

Figura 2: Encuesta sobre preferencias alimentarias aplicadas a pacientes. 

ENN: edulcorantes no nutritivos *Valor obtenido de Pepino et.al7

Tabla 1. Punto de corte de consumo habitual semanal y diario 
equivalente a diferentes edulcorantes no nutritivos.

Tabla 2. Características de las pacientes estudiadas.

IMC: índice de masa corporal; CC: circunferencia de cintura; HOMA-
IR: Modelo homeostático para evaluación de resistencia a la insulina. 
Valores expresados como media ± DE, amediana (Q1-Q3).

ENN 	 Cantidad de ENN 	 Cantidad de ENN
	 semanal (mg)	 diario (mg)

Estevia 	 96	 13,7
D-Tagatosa	 3130	 440
Sucralosa	 48*	 6,8

Parámetro	 Media ± DE (n=33)

Edad (años)	 23.4	 ±	 3.8
IMC (kg*m-2)	 28.1	 ±	 3.4
CC (cm)	 87.5	 ±	 9.5
Glicemia ayuno (mg*dl-1)	 93.6	 ±	 8.8
Insulinemia ayuno (μU*ml-11)	 18.1	(13.5-21.5)a

HOMA-IR	 4.2	(3.2-4.9)a

Años de diagnóstico (n)	 2.0	(0.8-6.0)
Consumo de ENN (mg/semana estevia)	 112,9	±	132,1
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La tabla 3 muestra las respuestas glicémicas y de péptido 
C tras la ingesta de agua, estevia y D-tagatosa en función 
de la habitualidad de consumo de ENN de las pacientes. No 
se encontraron diferencias significativas entre los cuartiles 
de habitualidad de consumo de ENN, respecto al ABC de 
glicemia y péptido C.

En la tabla 4 se muestra la descripción de preferencias 
alimentarias de las voluntarias estudiadas. Respecto a las 
preferencias de sabor, las voluntarias en su mayoría eligieron 
el sabor dulce (51,5%; n=17) o salado (45%%; n=15). Los 
horarios de mayor ingesta reportados por las voluntarias 
correspondieron a los horarios de tarde (42,4%; n=14) y 
noche (33,3%; n=11). La mayoría de las voluntarias estudiadas 
(48,4%; n=16) reportó seleccionar alimentos ricos en CHO 
complejos (pastas, pan, pizzas, etc) en el momento de mayor 
sensación de hambre. La percepción de “ansiedad” fue la 
que reportaron como principal motivación al momento de 
comer (36,3%; n=12).

No se encontraron diferencias significativas entre las 
preferencias de sabor dulce y salado, y entre los horarios de 
mayor ingesta reportado por las pacientes para las variables 
respuesta glicémica y péptido C, tanto para la prueba control 
(agua) como para las pruebas de ENN (Tablas 5 y 6). No 

se encontraron diferencias significativas para las variables 
respuesta glicémica y péptido C en las tres pruebas al comparar 
las pacientes en cuartil de consumo 1 y 2 versus aquellas en 
cuartil de consumo 3 y 4 de ENN, y que sólo preferían sabor 
dulce. Al realizar el mismo análisis en pacientes que sólo 
preferían sabor salado, se encontró diferencia significativa 
para respuesta de péptido C (p=0,04) luego de la ingesta de 
agua (prueba control). 

En la tabla 7 se muestran las diferencias entre preferencias 
de alimentos en el momento de mayor sensación de hambre 
reportadas por las pacientes para respuesta glicémica y 
de péptido C en las tres pruebas evaluadas. Se encontró 
diferencia significativa para ABC de péptido C tras la ingesta 
de D-tagatosa (p=0,02) entre quienes preferían alimentos ricos 
en proteínas vs. quienes preferían alimentos ricos en lípidos 
(p=0,03), como también entre quienes preferían alimentos 
ricos en proteínas vs aquellos que preferían alimentos ricos 
en hidratos de carbono simples (p=0,02). 

La tabla 8 muestra las diferencias en la respuesta glicémica 
y de péptido C tras las tres pruebas aplicadas en función 
de la motivación al momento de comer reportadas por las 
voluntarias, no se encontraron diferencias entre los grupos 
con los tratamientos control, estevia y D-tagatosa. 

Tabla 3. ABC de glicemia y péptido C tras la ingesta de edulcorantes y habitualidad de consumo de ENN de las pacientes 
estudiadas.

ABC: Área bajo la curva. *Rango de ingesta por cuartil, expresado como mg/semana de estevia. Valores expresados como 
mediana (rango intercuartílico) (n=33). ANOVA de medidas repetidas o Kruskal-Wallis.

Parámetro	 Cuartil 1	 Cuartil 2	 Cuartil 3	 Cuartil 4	 Valor
	 (0-28,3*; n=9)	 (28,4-62,1*; n=11)	 (62,2-157,4*; n=3)	 (157,5-540,5*; n=10)	 p

Glicemia control 	 4345	 6900	 3110	 6643	 0,2
(ABC mmol/ L-1)	 (4030-6005)	 (5281-7200)	 (0-3114)	 (1641-10151)

Glicemia tagatosa 	 6116	 3971	 4961	 3258	 0,3
(ABC mmol/ L-1)	 (4414-7525)	 (2286-5600)	 (3316-7004)	 (1013-6625)

Glicemia Estevia 	 5775	 6044	 3053	 4383	 0,6
(ABC mmol/ L-1)	 (3365-7365)	 (4365-7528)	 (2875-5371)	 (1535-8310)

Péptido C control 	 983	 967	 338	 476	 0,09
(ABC ng×min×L−1)	 (706-1111)	 (820-1752)	 (180-568)	 (243-1019)

Péptido C tagatosa 	 872	 730	 568	 733	 0,7
(ABC ng×min×L−1)	 (606-1078)	 (653-1167)	 (396-1020)	 (516-1287)

Péptido C estevia 	 1106	 1202	 711	 895	 0,3
(ABC ng×min×L−1)	 (603-1277)	 (802-1612)	 (547-1151)	 (739-1421)
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Tabla 4. Descripción de conductas y preferencias alimentarias (n=33).

Variables	 n (%)
Preferencia de sabor

Dulce	 17	(51,5%)
Salado	 15	(45,4%)
Agridulce	 1	(3%)

Horario de mayor ingesta
Mañana (00:00-12:00)	 8	(24,2%) 
Tarde (12:01-19:59)	 14	(42,4%)
Noche (20:00-23:59)	 11	(33,3%)

Alimentos de preferencia en momentos de mayor sensación de hambre
*Alimentos ricos en CHO complejos	 16	(48,4%)
Alimentos ricos en CHO simples	 4	(12,1%)
Alimentos ricos en fibra	 6	(18,1%)
Alimentos ricos en lípidos	 3	(9%)
Alimentos ricos en proteínas	 4	(12,1%)

Motivación al momento de comer
Hambre	 8	(24,2%)
Ansiedad	 12	(36,3%)
Ocio	 2	(6%)
Horarios establecidos	 2	(6%)
Dietoterapia para RI	 1	 (3%)
Refiere más de un tipo de motivación	 8	(24,2%)

CHO: carbohidratos, RI: Resistencia a la Insulina. *El n de este grupo incluyen algunas pacientes (n=9) que reportaron preferencias por más 
de un grupo de alimentos (incluidos alimentos ricos en CHO complejos).

Tabla 5. ABC glicemia y péptido C tras la ingesta de edulcorantes y preferencia de sabor de las pacientes estudiadas.

Parámetro	 Dulce (n=17)	 Salado (n=15)	 Valor p

Glicemia control (ABC mmol/ L-1)	 6260	 5994	 0,6
	 (4030-7908)	 (3114-6988)

Glicemia tagatosa (ABC mmol/ L-1)	 4414	 4961	 0,6
	 (2286-6116)	 (1278-7430)

Glicemia Estevia (ABC mmol/ L-1)	 4365	 5371	 0,4
	 (1806-6213)	 (3053-7685)

Péptido C control (ABC ng×min×L−1)	 794	 765	 0,6
	 (585-1134)	 (338-1111)

Péptido C tagatosa (ABC ng×min×L−1)	 730	 702	 0,1
	 (606-1151)	 (169-1064)

Péptido C estevia (ABC ng×min×L−1)	 802	 1106	 0,8
	 (603-1293)	 (711-1202)

ABC: Área bajo la curva. Valores expresados como mediana (rango intercuartílico) (n=32). ANOVA de medidas repetidas o Mann Whitney.
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Tabla 6. ABC glicemia y péptido C tras la ingesta de edulcorantes y horario de mayor ingesta de las pacientes estudiadas.

ABC: Área bajo la curva. Valores expresados como mediana (rango intercuartílico) (n=33). ANOVA de medidas repetidas o Kruskal-Wallis.

Parámetro	 Mañana	 Tarde	 Noche	 Valor p
	 (n=8)	 (n=14)	  (n=11)

Glicemia control (ABC mmol/ L-1)	 5433	 5982 	 6260	 0,5
	 (4210-7554)	 (1251-6900)	 (4030-8664)

Glicemia tagatosa (ABC mmol/ L-1)	 4468	 3249	 4961	 0,2
	 (1718-6845)	 (1013-6116)	 (3971-7430)

Glicemia Estevia (ABC mmol/ L-1)	 4911	 4443	 5775	 0,9
	 (3312-7447)	 (950-8310)	 (2875-6980)

Péptido C control (ABC ng×min×L−1)	 975	 767 	 706	 0,7
	 (593-1072)	 (329-1177)	 (338-1111)

Péptido C tagatosa (ABC ng×min×L−1)	 866	 742	 690	 0,7
	 (678-1084)	 (424-1165)	 (219-1078)

Péptido C estevia (ABC ng×min×L−1)	 902	 1070 	 1151	 0,7
	 (758-1155)	 (547-1302)	 (711-1421)

Tabla 7. ABC glicemia y péptido C tras la ingesta de edulcorantes y alimentos preferidos en momentos de mayor hambre en 
las pacientes estudiadas.

Parámetro	 Alimentos	 Alimentos	 Alimentos	 Alimentos	 Alimentos	 Valor p
	 ricos en	 ricos en	 ricos en	 ricos en	 ricos en
	 CHO	 CHO	 lípidos	 proteínas	 fibra
	 complejos	 simples
	 (n=16)	 (n=4)	 (n=3)	 (n=4)	 (n=6)
	
Glicemia control (ABC mmol/ L-1)	 6005	 5275	 1641	 7996	 6730	 0,9
	 (3331-6988)	 (4012-6710)	 (465-21651)	 (2229-14285)	 (4345-8664)

Glicemia tagatosa (ABC mmol/ L-1)	 4466	 4822	 971	 5353	 7053	 0,3
	 (2287-6815)	 (2714-5673)	 (22-4855)	 (2327-10093)	 (3743-8242)

Glicemia Estevia (ABC mmol/ L-1)	 4946	 3865	 950	 7838	 5070	 0,3
	 (2964-7333)	 (2042-5289)	 (371-17679)	 (6705-10795)	 (1806-7528)

Péptido C control (ABC ng×min×L−1)	 793	 699	 329	 1614	 881	 0,09
	 (352-1156)	 (404-1060)	 (243-585)	 (1069-2378)	 (706-1010)

Péptido C tagatosa (ABC ng×min×L−1)	 716ab	 664b	 516b	 1256ª	 867ab	 0,02
	 (194-1123)	 (501-797)	 (114-527)	 (1084-1895)	 (690-1017)

Péptido C estevia (ABC ng×min×L−1)	 955 	 992	 986	 1672	 878	 0,7
	 (567-1312)	 (675-1238)	 (465-1561)	 (1168-2399)	 (603-1195)

ABC: Área bajo la curva. CHO: Carbohidratos Valores expresados como mediana (rango intercuartílico) (n=33). Diferencias significativas entre 
las medianas de las variables se expresan con letras distintas.
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Discusión 
Según el punto de corte de habitualidad de consumo 

de ENN utilizado en este estudio, solo siete pacientes no 
reportaron un consumo habitual de ENN. En los últimos años 
ha aumentado el consumo de ENN, especialmente en Chile15, 
situación reflejada en los resultados de este estudio.

No hubo diferencias significativas para la respuesta glicémica 
y de péptido C en ninguna de las pruebas aplicadas entre 
los distintos cuartiles de habitualidad de consumo de ENN. 
La evidencia en cuanto a este hallazgo es controversial. Una 
investigación con suplementación de 28 mg/kg/semana (1,6 
g/semana para un individuo de 60 kg de peso) de estevia 
durante 24 semanas demostró una disminución de HOMA 
IR, glicemia postprandial y basal16. Por otra parte, el consumo 
de 45 g de D-tagatosa/día durante 10 meses disminuyó la 
glicemia de ayuno a partir del sexto mes de intervención17. 
Estos hallazgos no coinciden con lo reportado por este estudio, 
lo que se puede explicar por las dosis elevadas, respecto al 
consumo habitual, de estevia y D-tagatosa utilizadas en los 
ensayos clínicos longitudinales.

Se ha evidenciado que las elecciones de alimentos se 
realizan principalmente en función de su sabor18,19, las personas 
quienes prefieren sabor dulce pueden aumentar el consumo de 
alimentos azucarados y bebidas20 y quienes tienen un consumo 

habitual de edulcorantes presentan un alto deseo de consumir 
alimentos con carbohidratos en vez de grasas21. A partir de 
esto, se esperaba un aumento de glicemia y péptido C en las 
pacientes que prefirieron alimentos dulces, sin embargo, no se 
encontraron diferencias significativas. Esto puede explicarse, 
en parte, por la presencia de fructosa en algunos alimentos 
dulces, nutriente que no afecta la respuesta glicémica y que 
no utiliza insulina para ser metabolizada22. En contraste, se 
observó una mayor respuesta de péptido C en la prueba control 
para aquellas pacientes que preferían el sabor salado y que 
reportaron bajo consumo habitual de ENN. Se ha reportado 
asociación entre una alta ingesta de sal y síntesis de fructosa 
en hígado, lo que contribuye a la resistencia a la leptina que 
conduciría finalmente a un hiperinsulinismo23. 

No se encontraron diferencias significativas entre los horarios 
de mayor ingesta para las respuestas glicémicas y de péptido 
C en las tres pruebas evaluadas, la evidencia ha demostrado 
que en pacientes con intolerancia a la glucosa oral (IGO) que 
consumen comidas ricas en grasas en la mañana y altas en 
carbohidratos en la tarde no así en pacientes que consumieron 
el tratamiento inverso, tienen como efecto respuestas glicémicas 
desfavorables a diferencia de las personas sin IGO, por otro 
lado, la medición de péptido C demuestra que la secreción 
no dependía de la hora del día24. 

Tabla 8. ABC glicemia y péptido C tras la ingesta de edulcorantes y motivación al momento de comer de las pacientes estudiadas.

Parámetro	 Hambre (n=8)	 Ansiedad (n=12)	 Más de una	 Valor p
			   motivación (n=8)

Glicemia control (ABC mmol/ L-1)	 5037	 6900	 5682	 0,05
	 (2291-6603)	 (6260-11053)	 (2376-6754)

Glicemia tagatosa (ABC mmol/ L-1)	 5999	 4822	 3130	 0,4
	 (1214-7478)	 (3249-7434)	 (1243-5281)

Glicemia Estevia (ABC mmol/ L-1)	 6570	 3865	 5708	 0,6
	 (3514-8024)	 (2032-6949)	 (3625-7762)

Péptido C control (ABC ng×min×L−1)	 975	 807	 772	 0,9
	 (545-1065)	 (667-1264)	 (494-1447)

Péptido C tagatosa (ABC ng×min×L−1)	 594	 921	 678	 0,2
	 (139-1010)	 (706-1115)	 (548-1277)

Péptido C estevia (ABC ng×min×L−1)	 1017	 1153	 1003	 0,5
	 (510-1151)	 (766-1298)	 (588-1707)

ABC: Área bajo la curva. Valores expresados como mediana (rango intercuartílico) (n=28).
ANOVA de medidas repetidas o Kruskal-Wallis.
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Las pacientes que prefieren alimentos ricos en proteínas, 
específicamente carnes, presentaron mayor respuesta de 
péptido C tras la prueba D-tagatosa. No hay evidencia que 
permita explicar este hallazgo. Algunos estudios indican la 
relación entre la ingesta de carnes rojas y la inflamación, 
siendo un factor de riesgo de hiperinsulinismo, explicado por 
el aporte de grasas de estos alimentos25,26. Sin embargo, en 
este estudio el grupo que prefería grasas de origen distinto 
a carnes no presentó diferencias en respuestas glicémicas e 
insulinémicas.

La motivación al momento de comer más prevalente fue 
ansiedad, el cual se asocia positivamente con RI27, sin embargo, 
no se encontraron diferencias significativas para respuesta 
glicémica y de péptido C.

Las fortalezas de este estudio son el uso de variables 
preferencias alimentarias y habitualidad de consumo en 
pacientes con RI, aspectos poco estudiados actualmente. 
Respecto a las debilidades del estudio, importante aclarar que 
se aplicó un cuestionario no validado para conocer preferencias 
alimentarias, con escaso detalle respecto al tipo de alimentos 
que preferían las pacientes en cada categoría estudiada.

Respecto a las proyecciones, se requieren estudios 
poblacionales que investiguen un punto de corte de consumo 
habitual de ENN y los posibles mecanismos que contribuyeron 
a cambios significativos entre pruebas.

Conclusión
No se encontraron diferencias significativas para la respuesta 

glicémica y de péptido C en las tres pruebas evaluadas (control, 
estevia y D-tagatosa) entre pacientes con diferente habitualidad 
de consumo de ENN, diferentes preferencias de sabor, diferente 
horario de consumo en el momento de mayor ingesta de 
alimentos y diferente motivación para comer. Tras la ingesta 
de la precarga de D-tagatosa hubo un aumento significativo 
de la respuesta de péptido C entre quienes reportaron preferir 
alimentos ricos en proteínas en el momento de mayor ingesta 
del día. Sólo en aquellas pacientes que preferían sabor salado, 
se encontró mayor respuesta de péptido C en la prueba control 
entre quienes reportaban menor consumo de ENN. 
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