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Introduccion

Los mecanismos relacionados con la regulacion del peso corporal y del metabolismo energético se encuentran en parte condicionados por factores geneticos. El
polimorfismo de un solo nucleotido (SNP), rs1137101 (A > G) altera la estructura del receptor de leptina (LEPR), produciendo un cambio que reduce la sefalizacion
de la leptina en el hipotalamo lo que afecta la regulacion del apetito (1). Por otra parte, el SNP rs6567160 (T > C) asociado al gen que codifica para el receptor 4 de
la melanocortina (MC4R) juega un papel importante en el equilibrio energético y el control de la saciedad, pudiendo contribuir a un mayor acumulo adiposo (2).
El objetivo de este trabajo fue analizar estos dos SNPs y su asociacion con distintos indicadores antropometricos de exceso ponderal y de adiposidad en
funcion del sexo en una muestra de escolares argentinos.

Metodologia

Se tomaron muestras de saliva de 282 escolares (142 ninos y 140 ninas) de 6 a 14 anos asistentes a tres escuelas publicas
de La Plata (Buenos Aires, Argentina) (Figura 2). La extraccion del ADN se llevo a cabo en el laboratorio de Genética
Forense y Genética de Poblaciones del Departamento de Toxicologia y Legislacion Sanitaria de la Facultad de Medicina de
la UCM. El genotipado de los SNPs se realizd0 en el Centro Nacional de Genotipado (CeGen). Ademas, se midieron
variables antropometricas directas: peso, estatura, perimetros del brazo (PB), perimetro umbilical de la cintura (PUC) y
cuatro pliegues adiposos subcutaneos (bicipital, tricipital, subescapular y suprailiaco). A partir de éstas se calcularon
variables relacionadas con el estado nutricional, la composicion corporal y la distribucion adiposa, como el indice de masa
corporal (IMC), el sumatorio de los pliegues (D pliegues), el porcentaje grasa corporal Siri (%0GC) (clasificado segun
Marrodan et al. 2006) (3), el area grasa del brazo (AGB), y el indice cintura-talla (ICT). Se compararon los promedios de
cada una de las variables antropometricas respecto al genotipo de los escolares para cada polimorfismo (homocigotos para
el alelo de referencia vs. heterocigotos y homocigotos para el alelo de riesgo), en funcion del sexo. Asimismo, se calcularon
las frecuencias genotipicas para cada SNP y se comprobo si se encontraban en equilibrio de Hardy-Weinberg (H-W).

ARGENTINA /
\ ""./ “c\' §

“0 300 600 1200km
L 1 1 1 J

Figura . Mapa de la localizacion de La Plata,
Argentina.

Resultados

El 38,3% de los escolares presentaron sobrepeso u obesidad,

Tabla 1. Comparacion de los promedios de los distintos indicadores antropometricos en funcion de la ausencia o la

presencia de al menos un alelo de riesgo en las mujeres.
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Tabla 2. Comparacion de los promedios de los distintos indicadores antropomeétricos en funcidon de la ausencia o la

presencia de al menos un alelo de riesgo en los varones.
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en varones como en mujeres, destacando especialmente en
estas ultimas, su relacion con el acumulo graso.
Por el contrario, el SNP rs1137101(LEPR) Unicamente mostro asociaciones significativas en la serie femenina. Se observaron aumentos en los promedios del

pliegue tricipital, el perimetro del brazo, el perimetro umbilical de la cintura, el indice-cintura-talla y el area grasa del brazo entre aquellas que presentaban al
menos un alelo de riesgo para este SNP (Tabla 1y 2).

D.E.: Desviacion estandar; Sin alelo: Homocigotos para el alelo alterno; Al menos 1: Heterocigotos y homocigotos para el
alelo de riesgo. En negrita valores considerados validos (p<0,099).

Conclusion

El SNP rs6567160 (MC4R) mostroé efectos importantes tanto en el sexo femenino como en el masculino con incrementos en los promedios de indicadores

relacionados tanto con el exceso de peso como de adiposidad en los individuos que tenian al menos un alelo de riesgo. No obstante, no se observaron variaciones
en el ICT, indicador de distribucion de la grasa.

Por otra parte, el SNP rs1137101(LEPR), mostro unicamente asociaciones significativas en la serie femenina con variables antropomeétricas directas (pliegues y
perimetros) y derivadas (indicadores de cantidad y distribucion de la grasa). Sin embargo, no presentd asociacion con el IMC, indicador del estado nutricional, lo
gue también pone de relieve la importancia de tener en cuenta otras variables identificativas de |la adiposidad en los estudios de asociacion genética mediante el
enfoque de genes candidatos. Asimismo, estos resultados mostraron una asociacion sexo-especifica de este marcador con el incremento ponderal y la adiposidad.

En presencia de las variantes de riesgo analizadas, las mujeres presentaron una mayor predisposicion al acumulo de tejido adiposo.
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