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2. Propuesta

2.1 Resumen

El sobrepeso y la obesidad son los principales factores modificables de muerte prematura
en humanos a nivel mundial, estas condiciones aumentan la probabilidad de que se
desarrollen uno o varios elementos asociados al sindrome metabdlico, como son:
resistencia a la insulina y posteriormente su evolucion a la diabetes mellitus tipo 2 (T2D).
De forma relevante, se observa que no todas las personas con obesidad desarrollaran
resistencia a la insulina a lo largo de su vida, por lo que la regulacion epigenética y la
comunicacion con el microambiente pueden ser algunas de las causas subyacentes de
diferentes resultados clinicos en individuos con obesidad. Adicionalmente, se sabe que
los alimentos funcionales contienen ingredientes activos que pueden estar asociados con
el incremento de actividad antioxidante, antiinflamatoria o de sensibilidad a la insulina, las
cuales se consideran funciones integrales en la prevencion y tratamiento de T2D y su
consumo puede traer efectos benéficos a la poblacién en riesgo. Por lo anterior, este
proyecto propone un estudio multidisciplinario que se centrara en identificar la estructura
y metabolismo de la microbiota intestinal y marcadores moleculares circulantes novedosos
de pre-diabetes y diabetes en la poblacion de adultos jévenes universitarios que forman
la comunidad estudiantil de la UAM Cuajimalpa. Este sera un ensayo controlado que
incluira un programa de intervencion nutricional para promover la adhesion de la poblacion
joven universitaria a una dieta sostenible con alimentos fermentados, y evaluar sus efectos
en los resultados clinicos y en los cambios en los perfiles moleculares relacionados con
T2D y obesidad.

2.2 Antecedentes

De acuerdo con la Federacion Mundial de la Obesidad (https://www.worldobesity.org/), en
el afo 2022, México ocupd el quinto lugar en obesidad en el mundo y se estima que la
cifra aumente a 35 millones de adultos para la siguiente década. El sobrepeso y la
obesidad son los principales factores modificables de muerte prematura en humanos a
nivel mundial, y aumentan la probabilidad de que se desarrolle el sindrome metabdlico *.
La obesidad es una enfermedad multifactorial caracterizada por acumulacién excesiva de

grasa corporal que conlleva el desarrollo de comorbilidades metabdlicas como



hipertension arterial, enfermedad cardiovascular, dislipidemias, resistencia a la insulina,
T2D y otros padecimientos crénicos 2. La T2D se caracteriza por la hiperglucemia
resultante de defectos en la produccion y secrecion de insulina por células B-pancreaticas
y/o el desarrollo de resistencia a la insulina en tejidos periféricos, incluyendo higado,
adiposo y musculo 3. Mas de la mitad de las personas con diabetes, principalmente T2D,
no se diagnostican tempranamente, y el diagnostico se presenta hasta que aparecen
complicaciones graves 4. Ademas, la incidencia de T2D ha aumentado en nifios y adultos
jovenes debido a la obesidad, el estilo de vida sedentario y la nutricion inadecuada. Por lo
tanto, es esencial identificar nuevos biomarcadores para la T2D en poblaciéon con alto
riesgo de desarrollarla como son los jovenes adultos que padecen obesidad. La T2D se
considera una enfermedad metabdlica multifactorial, cronica y compleja, en la que los
antecedentes familiares, edad, estilo de vida, dieta, genética y factores ambientales
juegan un papel relevante en su fisiopatologia. En pacientes obesos, una reduccién en la
sefializaciéon de insulina puede resultar en disfunciones enddécrinas y metabdlicas ° © que
involucra la comunicacion entre organos. En este escenario complejo de mediadores de
comunicacion celular se destacan a las microvesiculas extracelulares circulantes ” y rol de
la microbiota intestinal 8 ° 10 11, | os exosomas son un tipo de microvesiculas de un tamario
de 50 a 200 nm que estan compuestas por una bi-capa lipidica y contienen proteinas y
RNAs (moléculas cargo) especificos de la célula productora. Los exosomas se producen
dentro de las células y se liberan al espacio extracelular > en donde juegan un papel
importante en la comunicacion intercelular autdcrina, paracrina y endécrina en diversas
patologias humanas incluyendo a la T2D %2 4 15 16 En |a obesidad, las moléculas cargo
de exosomas derivados de adipocitos regulan vias de sefializacion relacionadas con la
T2D en células pancreaticas y otras células relevantes en la patogenia de diabetes. Por
otro lado, el microbioma intestinal humano codifica al menos 10 veces mas genes que el
genoma humano y la redundancia funcional entre algunos de estos genes permite que
diferentes microbios creen comunidades individualizadas que llevaran a cabo las mismas
funciones para mantener la homeostasis y una relacion simbiotica con el huésped humano
17, Se han reportado diferencias en la composicion de la microbiota intestinal en humanos
gue se relacionan con la T2D 1. El hecho de que los productos del metabolismo

microbiano desemperfien un papel integral en muchas vias metabdlicas del hospedero



sugiere que los trastornos metabdlicos complejos pueden beneficiarse de alteraciones
especificas en la microbiota intestinal 8.

Debido a lo anterior existe un creciente interés en estudiar moléculas circulantes y la
microbiota intestinal humana relacionada con obesidad y diabetes porque parecen estar
muy influenciadas por intervenciones que mejoran los sintomas o la enfermedad, como
los medicamentos, la dieta y el estilo de vida. En este sentido, el uso de los llamados
alimentos funcionales han mostrado resultados prometedores para la prevenciéon y el
manejo de la T2D relacionada con la obesidad °. Los alimentos funcionales son aquellos
gue se les ha afadido o eliminado algiin componente, 0 modificado su biodisponibilidad
favoreciendo que cumpla una funcién positiva en el cuerpo, asi como brindando
propiedades fisiologicas o psicolégicas cuando se le afiaden nutrientes o componentes
que usualmente no se encuentran en dicho alimento 2°. Un ejemplo de alimentos
funcionales son los alimentos fermentados en los que se pueden encontrar probioticos,
vitaminas, polifenoles y acidos organicos con efectos antioxidantes, antiinflamatorios y
antibiéticos®®. Los alimentos fermentados tienen un potencial funcional que podria apoyar
en tratamientos y prevencién de T2D enriqueciendo la microbiota intestinal y aportando
nutraceuticos ad hoc 2.

Ademas, es importante destacar que dado que estas patologias (obesidad y T2D) estan
estrechamente relacionadas con la dieta y el estilo de vida, es fundamental llevar a cabo
estudios en diversos grupos poblacionales con distintos patrones dietéticos y estilos de
vida. Por todas estas razones, un andlisis de este tipo sera de gran utilidad para abordar
un problema de salud publica en México para el cual, lamentablemente, no se dispone de

informacion suficiente.



2.3 Objetivo general y objetivos particulares

Objetivo general

Evaluar el efecto de la intervencion nutricional sostenible a través de la caracterizacién de
parametros moleculares circulantes y de la microbiota intestinal en jovenes universitarios

de la UAM Unidad Cuajimalpa propensos a obesidad y T2D.

Objetivos particulares

1. Generar y caracterizar la cohorte de la poblacion de estudio.

2. Desarrollar un plan de nutricién para jovenes universitarios.

3. Incorporar a la poblacion de estudio en una intervencion nutricional sostenible que
incluya un alimento funcional.

4. Determinar y caracterizar la linea base de los biomarcadores séricos de diabetes antes
y después de la intervencion nutricional.

5. Analizar los posibles efectos de la incorporacién de un alimento funcional en la dieta.
6. Caracterizar los exosomas circulantes y evaluar los miRNAs cargo relacionados con el
riesgo de desarrollar T2D en la poblacién de estudio antes y después de la intervencion
nutricional.

7. Caracterizar la estructura y composicion de la microbiota intestinal en la poblacion de
estudio antes y después de la intervencion nutricional mediante el uso de herramientas de
la metagendmica.

8. Evaluar los &cidos grasos de cadena corta en suero y en heces fecales y metabolitos

derivados del alimento funcional.

2.4 Descripcion del proyecto

Hipotesis

Los adultos jovenes obesos y no obesos que presentan elevados indices de glucosa,
HbAlc glicada y grasa corporal produciran un perfil de miRNAs exosomales en suero y de
microbiota intestinal asociado con la T2D. La composicion de la microbiota intestinal y los
exosomas circulantes se vera modulada por el consumo de alimentos funcionales y esto

correlacionara con la mejoria del estado nutricional de la poblacion analizada.



Este proyecto tiene como objetivo identificar marcadores moleculares circulantes y de la
microbiota intestinal en la poblacion de adultos jévenes universitarios con obesidad y sin
obesidad clinica que tengan riesgo de desarrollar T2D. Este estudio sera un ensayo
controlado aleatorio de cuatro etapas que incluird un programa de intervencion nutricional
para promover la adhesion de la poblacion joven universitaria a una dieta sostenible, y
evaluar sus efectos en los resultados clinicos y en los cambios en el perfil molecular
relacionados con T2D y obesidad.

Disefio del estudio

Etapa 1l

El proyecto se sometera al Comité de Bioética de la Division de Ciencias Naturales e
Ingenieria para su aprobacion, en caso de que este comité no esté en funciones, se
sometera al Comité de Etica en Investigacion de La Division de Ciencias Biologicas y de
la Salud de La Universidad Autonoma Metropolitana Unidad Xochimilco. Se reclutaran 100
adultos jovenes (18-35 afios) que pertenezcan a la comunidad universitaria de la UAM
Unidad Cuajimalpa y que tengan su primera visita al Servicio de Nutricion de la UAM
Unidad Cuajimalpa. Las personas participantes deberan conocer el estudio y firmar el
consentimiento informado. La poblacion sera dividida (proporcion 1:1) en un grupo control
(sin obesidad clinica; n = 50) y un grupo experimental (con obesidad; n = 50). Se evaluaran
los marcadores antropométricos y bioquimicos de obesidad y diabetes. Posteriormente, la
poblacién se dividird en 4 grupos que consistiran en el grupo control (sin obesidad clinica
y marcadores de diabetes negativos; n 25); un grupo experimental 1 (sin obesidad clinica
y marcadores de diabetes positivos; n 25), un grupo experimental 2 (con obesidad clinica
y marcadores de diabetes negativos; n 25), un grupo experimental 3 (con obesidad clinica
y marcadores de diabetes positivos; n 25). Los datos de los grupos seran relacionados
con la calidad de la dieta, el estado nutricional, la edad, actividad fisica, estado de estrés
e ingesta de agua.

Etapa 2

De todas las personas participantes se tomaran muestras de 5 mL de sangre venosay se
obtendra el suero. Se aislaran y caracterizardn los exosomas circulantes en suero y un
grupo de miRNAs cargo relacionados con DMT2. Por otro lado, se obtendran muestras

fecales para determinar la composicion de la microbiota intestinal. Los exosomas seran



caracterizados por tamafio de particula, potencial Z y la interaccion de los exosomas con
membranas modelo de lipidos. Los miRNAs exosomales se identificaran por RT-qPCR.
La funcion biolégica de los miRNAs y sus genes blanco seran evaluados por
enriguecimiento funcional por ontologia de genes (GO) utilizando las bases de datos Kyoto
Encylopedia of Genes and Genomes (KEGG), Reactome y WikiPathways a través de la
aplicacion STRING enrichment en Cytoscape version 3.9.1, miR-TarBase

(http://mirtarbase.mbc.nctu.edu.tw) miRDB (http://mirdb.org), TargetScan Human 7.2

(https://www.targetscan.org/vert 80/) y miRmap (https://mirmap.ezlab.org). Los analisis

funcionales se haran in vitro utilizando cultivos celulares y ensayos de knockdown o
expresion exdgena de los miRNAs segln sea el caso. La microbiota intestinal sera
analizada por metagendmica Shotgun. La estructura del metagenoma, su diversidad
bacteriana y las redes ecoldgicas relacionadas con las caracteristicas de la poblacion
estudiada seran evaluadas por herramientas bioinforméaticas como phyloseq, MetaMis y
SparCC. En todos los casos los andlisis estadisticos se haran por lenguaje de

programacion R version 4.2.2 (R Foundation for Statistical Computing; http://www.R-

project.org/). La correlacion entre dos variables continuas se medira mediante el
coeficiente de correlacion de Pearson. Para las comparaciones entre dos grupos, se
realizard la prueba t de Student o la prueba de Mann-Whitney-Wilcoxon. Los datos se
presentaran como la media £ 1DE y un valor de P < 0.05 se considerara estadisticamente
significativo.

Etapa 3

Después de la toma de muestras de sangre y material fecal en estado basal de los
participantes, se implementara la intervencion nutricional durante 12 semanas para el
grupo control y los 3 grupos experimentales. En esta etapa se iniciara la investigacion de
alimentos funcionales y su relevancia en el estado nutricional de la poblacion. De los
grupos obtenidos de la etapa 1, se haran subgrupos (12-15 personas) en los que se tendra
una poblacion que adicione un alimento funcional (kombucha) a su dieta establecida
(grupo experimental) y otra poblacion que no consuma el alimento fermentado (grupo
control). A los grupos experimentales se les proporcionara la kombucha en una dosis de
120 mL o0 4 oz 3 veces a la semana. La kombucha sera preparada con infusién de té negro

previamente filtrada en el que se afiadird el SCOBY (colonia simbittica de bacterias y
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levaduras) durante 7 dia para la fermentacién. Después de la intervencion nutricional se
medirdn los marcadores de diabetes y metabdlicos. Los datos de los grupos seran
relacionados con la calidad de la dieta, el estado nutricional, la edad, actividad fisica,
estado de estrés, ingesta de agua. Los resultados incluiran la salud, la nutricién, el
comportamiento y el conocimiento nutricional sostenible. Se evaluara el rol de los
alimentos funcionales sobre los indices de marcadores estdndares de diabetes (glucosa
en ayuno, prueba de tolerancia a la glucosa y la HbAlc).

Etapa 4

Se evaluaran los cambios en los marcadores exosomales en suero y la composicion y
estructura de la microbiota intestinal después de la intervencion nutricional en los
individuos del grupo control y los grupos de estudio, incluyendo los grupos que
consumieron el alimento fermentado. Los efectos de la intervencion nutricional se
evaluaran utilizando modelos de efectos mixtos sobre la ingesta y la calidad de la dieta, el
estado nutricional, la actividad fisica y los marcadores estandares de diabetes, la
composicion de los exosomas y la composicion de la microbiota intestinal obtenidos en la
etapa 2. Todos los cambios benéficos al estado de salud de los individuos participantes
seran relacionados con la composicion exosomal circulante y la composicién y estructura
de la microbiota intestinal. Se esperan mejoras en los resultados de salud, una disminucién

de los marcadores seéricos asociados con diabetes, y cambios en la microbiota intestinal.

Poblacion beneficiada y/o atendida.

Estudiantes jovenes adultos universitarios de la UAM Unidad Cuajimalpa

2.5 Formacién de recursos humanos.

Estudiantes de Proyecto Terminal y Servicio Social de las Licenciaturas en Biologia
Molecular e Ingenieria Bioldgica.

Estudiantes de Maestria y Doctorado del Posgrado en Ciencias Naturales e Ingenieria y

del Doctorado en Ciencias Biologicas y de la Salud.

2.6 Productos esperados
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a) Reportes de Proyectos Terminales, Servicio Social y Tesis de Maestria y Doctorado

b) Articulos de investigacion original relacionados con microbiota intestinal, exosomas
circulantes, nutracéuticos, intervenciéon nutricional entre otros de importancia en obesidad
y diabetes.

c) Articulos de revision

d) Congresos y resumenes in extenso. Difusidén de los resultados en foros especializados
nacionales e internacionales

e) Divulgacion de los resultados relacionados con microbiota intestinal, exosomas
circulantes, nutracéuticos, intervencion nutricional entre otros de importancia en la
obesidad y diabetes. Se buscaré presentar los resultados a las personas que forman la
comunidad UAM Unidad Cuajimalpa y en zonas cercanas a la Unidad, sobre todo en

poblaciones de adolecentes como son los y las estudiantes del nivel medio superior.

2.7 Impacto esperado del proyecto (problematica nacional abordada)

Problematica Nacional Abordada: Salud y bienestar: Atencién de enfermedades no
transmisibles (obesidad y diabetes)

De acuerdo con la World Obesity Federation, en el afio 2019, 13% de los adultos en el
mundo tenia obesidad, 39% tenia sobrepeso y cinco millones de muertes estuvieron

asociadas con la obesidad. En México, de acuerdo con la Encuesta Nacional de Salud y

Nutriciébn 2012, la tercera parte de los nifios y nifias de 5 a 11 afios de edad padecian de

sobrepeso u obesidad, asi como el 35% de las y los adolescentes mexicanos. Sin
embargo, el problema es aun mayor en personas mayores de 20 afos: el 73% de las
mujeres y 69% de los hombres presentaban alguno de estos padecimientos. Para el afio
2016, la prevalencia combinada de sobrepeso y obesidad paso6 de 71.2% en 2012 a 72.5%
en los adultos de 20 afios; aunque el aumento de 1.3 puntos porcentuales no fue
estadisticamente significativo la prevalencia de obesidad en la poblacion adulta se
mantuvo estable, sin cambios favorables. Las prevalencias tanto de sobrepeso como de
obesidad y de obesidad morbida fueron mas altas en el sexo femenino. Aunque las
prevalencias combinadas de sobrepeso y obesidad no son muy diferentes en zonas
urbanas (72.9%) y en rurales (71.6%), la prevalencia de sobrepeso fue 4.5 puntos

porcentuales mas alta en las zonas rurales, mientras que la prevalencia de obesidad fue
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5.8 puntos porcentuales mas alta en las zonas urbanas. La identificaciébn de marcadores
moleculares y la estructura de la microbiota intestinal en poblacion joven con riesgo de
desarrollar Diabetes mellitus tipo 2 en nuestra comunidad universitaria permitira
implementar medidas de prevencién tempranas.

Adicionalmente se abriran nuevas lineas de investigacidbn en ciencia basica para
profundizar sobre la relevancia de la obesidad sobre la T2D. A nivel molecular se iniciaran
investigaciones de sefalizacion celular tanto de las células humanas que estan
involucradas en el desarrollo de la obesidad y la T2D, como de las comunidades
microbianas involucradas en estas patologias.

En paralelo se determinara el beneficio del consumo de alimentos fermentados sobre el
control de la obesidad y T2D. Este proyecto permitird caracterizar la composicion
microbiolégica de alimentos fermentados y se estudiaran alternativas en su composicion.
El andlisis de los beneficios de la intervencion nutricional basada en alimentacion
sostenible en términos de marcadores moleculares, bioquimicos, de la microbiota
intestinal permitira capturar la complejidad del modelo de estudio en diferentes niveles. De
esta manera podremos asociar el rol del consumo de alimentos fermentados con los
efectos a nivel de la composicion y estructura de la microbiota intestinal y con los
marcadores moleculares asociados con la obesidad y la D2T en jévenes mexicanos

universitarios.

2.8 Recursos necesarios para el proyecto:

e Financiamiento e infraestructura fisica y humana actual en el proyecto.

En la UAM Unidad Cuajimalpa contamos con el Servicio de Nutricion a cargo de la Lic. en
Nutricion Priscilla Gandara Fernandez quien serd la responsable de implementar la
intervencion nutricional, evaluar el estado nutricional de las personas participantes y
determinar el efecto de la intervencion nutricional a través de los parametros bioquimicos
y antropométricos. En esta parte del estudio tendremos la asesoria de la Dra. Rubiceli
Medina Aguilar de la UACM San Lorenzo Tezonco, quien trabaja con temas relacionados
con gendémica de la nutricion.

Se invitaran a estudiantes de la LBM y LIB para que puedan realizar su Servicio Social o

Proyecto Terminal en el Servicio de Nutricion.
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En el Laboratorios de Biologia Celular se llevard a cabo la investigacion sobre la
evaluacion de los marcadores moleculares circulantes. El laboratorio cuenta con todo el
equipo necesario para biologia molecular como citdbmetro de flujo, microscopio de
epifluorescencia, equipo de PCR en tiempo real, laboratorio de cultivo celular (3
campanas, 2 incubadoras, 2 microscopios invertidos, centrifugas refrigeradas y clinicas),
criostato, nanodrop, camaras de electroforesis para proteinas y acidos nucleicos, lector
de placas de 96 pozos, sonicadores, tanque de nitrdgeno liquido, ultracongelador,
ultracentrifugas. Esta parte del Proyecto estara a cargo de la Dra. Elena Aréchagay el Dr.
Isidro X. Pérez Aforve del DCN y en colaboracion con el Dr. Carlos C. Patifio Morales.

El estudio de la microbiota intestinal se llevara a cabo en los Laboratorios de Biotecnologia
y de Biologia Celular, y estara a cargo del Dr. Diego A. Esquivel y la Dra. Maria de los
Dolores Reyes Duarte y en colaboracion con la Dra. Georgina Hernandez.

Se invitaradn a estudiantes para que realicen el Servicio Social, Proyecto Terminal o Tesis
de Posgrado en esta parte del proyecto.

En el Laboratorio de Superficies del DPT y en el Laboratorio de Quimica, Farmacia
Molecular y de Materiales del DCN se realizara la caracterizacion de los exosomas
circulantes (potencial Z, tamafio de particula y la interaccién con membranas modelo de
lipidos). Se invitaran a estudiantes para que realicen el Servicio Social, Proyecto Terminal
o Tesis de Posgrado en esta parte del proyecto. Esta parte del proyecto estara a cargo de
la Dra. Izlia Jazheel Arroyo Maya

En los Laboratorios de Bioprocesos, de Biotecnologia y en el Laboratorio Experimental de
Docencia de la DCNI, se llevara a cabo la elaboracién del alimento funcional fermentado
(Kombucha) y su caracterizacion fisicoquimica y microbioldgica. Lo cual se realizara de
acuerdo con los protocolos desarrollados en el curso de Temas selectos en Ingenieria
Biologica de Fermentaciones tradicionales y en Proyectos terminales previos. En los
laboratorios mencionados se cuenta con el instrumental y equipos necesarios para llevar
a cabo el proceso de preparacion y caracterizacion fisicoquimica y microbiologica del
alimento (refractdmetro, buretas autométicas, equipo para ambientes estériles,

incubadoras, espectrofotometros, potencidometros, centrifugas, entre otros). Esta parte del
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proceso estara a cargo del la Dra. Maria de los Dolores Reyes Duarte, del Maestro Miguel
Sergio Hernandez Jiménez y de la Dra. Teresa de Jesus Garcia Pérez.
Se invitaran a estudiantes para que realicen el Servicio Social, Proyecto Terminal o Tesis

de Posgrado en esta parte del proyecto.

e Presupuesto calendarizado.
El proyecto serd inicialmente financiado a través del presupuesto departamental de los

profesores adscritos a la UAM Unidad Cuajimalpa.
e Fuentes de financiamiento externas.
Se buscara financiamiento a partir de las convocatorias de CONAHCYT, Secretaria de

Salud, SECTEI, entre otras relacionadas con los temas de estudio.

3. Cronograma de las actividades en periodos trimestrales y productos esperados.

Actividades Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4

1. Generar y caracterizar la cohorte de la poblacién de
estudio.

Productos:
Proyectos Terminales
Servicio Social

2.Desarrollar un plan de nutricion para jovenes universitarios.

Productos:
Proyectos Terminales
Servicio Social

3. Incorporar a la poblaciéon de estudio en una intervencién
nutricional sostenible que incluya un alimento funcional.

Productos:

Tesis de Maestria
Proyectos Terminales
Servicio Social

4. Determinar y caracterizar la linea base de los
biomarcadores séricos de diabetes antes y después de la
intervencion nutricional.

Productos:
Proyectos Terminales

14




Servicio Social
Articulo de revision

5. Analizar los efectos de la incorporaciéon del alimento
funcional en la dieta.

Productos:

Tesis de Maestria
Proyectos Terminales
Servicio Social

6. Caracterizar los exosomas circulantes y evaluar los
miRNAs cargo relacionados con el riesgo de desarrollar T2D
en la poblacién de estudio antes y después de la intervencion
nutricional.

Productos:

Tesis de Maestria y Doctorado

Articulos originales

Presentacion en eventos especializados

Caracterizar la estructura y composicion de la microbiota
intestinal en la poblacidon de estudio antes y después de la
intervencion nutricional mediante el uso de herramientas de
la metagendémica.

Productos:

Tesis de Maestria y Doctorado.
Articulos originales

Presentacion en eventos especializados

8. Evaluar los acidos grasos de cadena corta en suero y en
heces fecales.

Productos:

Tesis de Maestria y Doctorado.
Articulos originales

Presentacion en eventos especializados

4. Informacion para el seguimiento del proyecto:

4.1. Resultados esperados

1. Identificar poblacion de riesgo para T2D en los jévenes adultos en la UAM Unidad

Cuajimalpa.

2. Caracterizar los exosomas plasmaticos y comparar sus miRNAs cargo entre individuos

obesos y no obesos para identificar marcadores de riesgo a desarrollar T2D.
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3. Identificar miRNAs que pueden contribuir con el desarrollo de la T2D relacionada con
la obesidad a través de la comunicacion érgano-6rgano.

4. Caracterizar la microbiota intestinal entre el mismo grupo de pacientes para generar
nueva informacion sobre la patogénesis de la T2D relacionada con la obesidad.

5. Relacionar los niveles de expresion de los miRNAs exosomales y la composicion de la
microbiota intestinal con los parametros bioquimicos y antropométricos de la poblacion
de estudio para identificar marcadores asociados con el riesgo de desarrollar T2D
asociada con obesidad.

6. Evaluar el efecto benéfico de alimentos funcionales sobre los parametros bioquimicos,
antropomeétricos, moleculares circulantes y de la microbiota intestinal de la poblacion
analizada.

7. ldentificar componentes de la microbiota intestinal y de los exosomas circulantes que
sean blanco de alimentos funcionales. Las moléculas relacionadas con la intervencion
nutricional seréan indicadores de un buen estado nutricional.

8. Establecer colaboracion interdivisional en la DCNI que se vera reflejado en los
productos esperados:

a) Formacion de estudiantes de Licenciatura y Posgrado
b) Articulos originales
c) Atrticulos de revision

d) Difusion y divulgacion de los resultados del proyecto
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