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Resumen

El' huevo es un alimento que aporta proteina de alta calidad y numerosos nutrientes con potenciales beneficios para la salud. Sin embargo, la
aparicion de la enfermedad cardiovascular como importante causa de morbilidad y mortalidad en el mundo, junto con la identificacion de los
niveles elevados de colesterol plasmatico como factor de riesgo para esta patologia, llev, en los afios 70, a profesionales e instituciones de
salud a limitar el consumo de colesterol y, por tanto, de huevo en la poblacion. Hasta la fecha, los andlisis de cohortes prospectivas tienden a
mostrar que el consumo de hasta un huevo diario no aumenta significativamente el riesgo cardiovascular en la poblacion sana. Sin embargo,

Palabras clave: esta evidencia no es clara en los pacientes diabéticos y pone en duda que este alimento consumido en cantidades elevadas sea del todo inocuo

Huevo. Dieta. en esta poblacion en particular. Asimismo, estudios de intervencion a corto plazo han mostrado que, en general, el consumo de huevo no afecta

Enfermedad negativamente los factores de riesgo cardiovascular en individuos sanos asi como en aquellos con enfermedad cardiometabdlica. Ademas, estos

cardiovascular, estudios sugieren que la incorporacion del huevo en la dieta podria traer beneficios adicionales, promoviendo un perfil lipidico menos aterogénico.
Abstract

Eggs are a highly nutritive food. They contain high quality protein and several nutrients with potential health benefits. Nevertheless, the appearance
of cardiovascular disease as an important public health issue, with high morbidity and mortality rates worldwide, along with the identification of
high blood cholesterol levels as a risk factor for this disease, was responsible for the advice to limit dietary cholesterol (and, therefore, eggs) that
was promoted by health care professionals and institutions during the 70s. To date, several cohort studies show that the intake of one egg a day

Key words: does not increase cardiovascular risk in the general population. However, this evidence is not clear among diabetic patients, and raises the question
Egg consumption. whether its consumption in large quantities is entirely safe in this particular population. Additionally, intervention studies have shown that egg
Diet. Cardiovascular consumption does not adversely affect cardiovascular risk factors neither in healthy individuals nor in those with cardiometabolic disease. Moreover,
disease. these studies suggest that the incorporation of egg to the diet could bring additional benefits such as promoting a less atherogenic lipid profile.
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INTRODUCCION

El surgimiento de la enfermedad cardiovascular (ECV) como
una epidemia real en los afios 1950-1960, junto con la identi-
ficacion de los niveles elevados de colesterol plasmatico como
factor de riesgo de eventos cardiovasculares, determind que las
instituciones de salud publica disefiaran e implementaran estra-
tegias destinadas a disminuir el consumo de colesterol dietario
en la poblacion para la prevencion de esta enfermedad. De esta
manera, la American Heart Association (AHA), en la década de
1990, recomendo un consumo de colesterol inferior a 300 mg
al dia (1). Desde entonces y hasta la actualidad, la idea de que
el colesterol dietario es nocivo para la salud y que debe limitarse
su ingesta se ha instalado como un paradigma, transformandose
frecuentemente en una recomendacion rutinaria y generalizada
de profesionales e instituciones de salud. Sin embargo, en las
tltimas décadas ha surgido controversia en torno a este tema
debido a numerosos estudios observacionales y de intervencion
que ponen en duda la asociacion entre el contenido de colesterol
de la dieta y el riesgo de ECV.

El objetivo de esta revision es efectuar un analisis critico y
objetivo de la evidencia cientifica reciente respecto al consumo
de huevo en la dieta y sus efectos en salud humana, con especial
énfasis en la salud cardiovascular y en aquellos aspectos que han
causado mayor polémica en el ambito cientifico.

EL HUEVO, UN ALIMENTO ALTAMENTE
NUTRITIVO

El huevo es un alimento de bajo costo y altamente nutritivo
que lo hace un valioso contribuyente de una dieta balanceada
y saludable con un bajo aporte caldrico (75 calorias por cada
unidad de tamafo mediano). En promedio, el contenido de macro-
nutrientes del huevo incluye escasa cantidad de carbohidratos y
aproximadamente 12 g de proteina de 6ptima calidad por cada
100 g de huevo. El contenido de lipidos corresponde en su mayor
parte a dcidos grasos monoinsaturados con una escasa cantidad
de grasas saturadas, a la vez que constituye una las principales
fuentes de colesterol de la dieta (aproximadamente 220 mg de
colesterol por cada unidad de huevo de tamafio mediano (2).

El huevo aporta proteinas de elevado valor bioldgico, ricas en
aminodcidos esenciales, que podrian promover la sintesis y man-
tencion de la masa musculoesquelética. Esta propiedad puede
ser de relevancia para atletas y adultos mayores, ayudando en
estos Ultimos a contrarrestar el proceso de sarcopenia propio del
envejecimiento. La principal proteina de la clara es la ovoalbimi-
na, seguida por la ovotransferrina y otras como la lisozima (3). Se
postula que las diferentes proteinas del huevo podrian tener un
impacto favorable frente a procesos de inflamacion asi como pro-
piedades antimicrobianas, inmunoprotectoras, antihipertensivas y
antioxidantes (3,4). Por otro lado, se sugiere que los lipidos de la
yema también poseen numerosos beneficios nutricionales y para
la salud, incluyendo propiedades antimicrobianas. Ademas, la
yema contiene inmunoglobulina Y (Ig Y), equivalente funcional de
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la inmunoglobulina G y uno de los principales anticuerpos en los
mamiferos. Tanto /in vitro como in vivo, la Ig Y inhibe el desarrollo
de infecciones por patdgenos gastrointestinales como rotavirus,
Escherichia coliy otros (3). Por otro lado, los lipidos y fosfolipidos
presentes en la yema han mostrado tener efectos antioxidantes
y han sido estudiados en la prevencion de la oxidacion de acidos
grasos insaturados. Un fosfolipido en especial, la fosfatidilcolina,
es fuente importante de colina, un nutriente importante para el
desarrollo cerebral, la funcién hepética y la prevencion del cancer.

El huevo es también una de las principales fuentes de vita-
mina D en la dieta y aporta otros numerosos nutrientes como
riboflavina, folato, selenio, vitamina A y vitamina B12, entre otros
(5) (Tabla I). Algunos de estos nutrientes (como zinc, selenio, reti-
nol y tocoferoles) son deficitarios en personas que consumen
una dieta occidental. Dada la capacidad antioxidante de estos
nutrientes, podrian ser potenciales protectores frente a la ECV
(2). Enlatabla Il puede observarse el aporte relativo de diferentes
nutrientes segun las recomendaciones diarias de ingesta (RDA)
a partir del huevo (6). Por otro lado, el huevo aporta carotenoides
como luteina y zeaxantina, los cuales tienen propiedades antioxi-
dantes y podrian proteger contra las cataratas y la degeneracion
macular, causas importantes de ceguera en la vejez. Asimismo,
se ha postulado que las caracteristicas antioxidantes y antiinfla-
matorias de estas biomoléculas podrian también ejercer efectos
cardioprotectores.

COLESTEROL DIETARIO, COLESTEROL
PLASMATICO Y RIESGO CARDIOVASCULAR

Existe evidencia significativa que vincula la presencia de niveles
elevados de colesterol plasmatico con riesgo cardiovascular (RCV)

Tabla I. Composicion nutricional
del huevo (5)

N TE Cantidad por husevo mediano
(58 g/unidad)
Energia 78 keal
Proteina 6,59
Colesterol 227 mg
Grasas saturadas 1,79
Grasas monoinsaturadas 2,39
Vitamina D 0,9 ug
Riboflavina 0,24 mg
Vitamina B12 1,3 g
Selenio 6 ug
Fosforo 103 mg
Hierro 1mg
Folato 26 g
Retinol 98 ug
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Tabla Il. Aporte relativo de nutrientes
derivados del consumo de dos huevos
grandes segun las recomendaciones
(RDA) diarias para un adulto (6)

Nutriente % Valor recomendado/dia
Calorias 6%
Proteina 20%
Vitamina K 62%
Vitamina D 12%
Riboflavina 30%
Vitamina B12 16%
Selenio 34%
Fosforo 16%
Hierro 8%
Folato 12%

(7,8). Sin embargo, es importante considerar que los estudios
que inicialmente asociaron el nivel de colesterol de la dieta con
riesgo cardiovascular (RCV) correspondieron a modelos animales
experimentales en los que se aportaron dosis suprafisioldgicas de
colesterol (9) y a estudios epidemioldgicos en los que no se con-
siderd el concomitante aporte de grasas saturadas (con efectos
deletéreos sobre el perfil lipidico y RCV) de los alimentos ricos
en colesterol. Adicionalmente, varios estudios observacionales y
de intervencion recientes han mostrado que el efecto de una
restriccion de colesterol dietario sobre los niveles plasmaticos
de colesterol es en general de baja magnitud y menor que el
impacto derivado de una baja ingesta de grasas saturadas y &ci-
dos grasos transesterificados. A base de esta nueva evidencia,
algunos paneles de expertos de diferentes asociaciones, como
la American College of Cardiology/American Heart Association
(ACC/AHA) (10), y las recomendaciones alimentarias del DGAC
(Dietary Guidelines Advisory Committee) de Estados Unidos (11)
del afio 2015 han retirado la recomendacion que limita el con-
sumo de colesterol dietario y enfatizan otras que promueven una
dieta saludable alta en fibra y baja en grasas saturadas y acidos
grasos transesterificados. Sin embargo, otras guias de prevencion
cardiovascular y manejo de dislipidemias, como la International
Atherosclerosis Society (IAS) (12), el National Cholesterol Edu-
cation Program (NCEP) (13) y la European Society of Cardiology/
European Atherosclerosis Society (14) todavia recomiendan una
limitacion en el consumo de colesterol.

CONSUMO DE HUEVO Y COLESTEROL
PLASMATICO

Consistente con el efecto promedio del contenido global de
colesterol en la dieta, el consumo de huevo tiene un impacto de
baja magnitud sobre los niveles de colesterol plasmético. En un
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metaanalisis, Weggemans (15) observo que por cada aumento
de 100 mg de colesterol aportado por huevo en la dieta, los
niveles de colesterol total en el plasma aumentaron en 2,2 mg/
d!; el colesterol HDL (c-HDL), en 0,3 mg/dl; y la razon colesterol
total/c-HDL, un conocido marcador de RCVY, en 0,02 unidades.
Aunque este estudio sugiere que el perfil lipidico resultante podria
tener un efecto adverso en términos de RCV, los autores destacan
que aquellos individuos que consumian una dieta baja en grasas
saturadas presentaron un aumento menos aparente en el nivel de
colesterol plasmatico, lo que pone en relevancia el efecto modu-
lador de la calidad global de la dieta en que se inserta el consu-
mo de huevo. Por otro lado, estudios de intervencion publicados
con posterioridad a este metaandlisis han encontrado resultados
variables, incluyendo algunos que no detectaron asociacion entre
consumo de huevo y cambios en los niveles de colesterol total,
¢-LDL (16,17), c-HDL (17) ni en la relacion colesterol total/c-HDL
(18).

La variabilidad en la sensibilidad de los individuos frente al
aporte de colesterol dietario esta determinada por la presencia
de variaciones genéticas en genes que modulan el metabolismo
de las lipoproteinas. Asi, la variante genética E4 de la apolipopro-
teina (apo) E y los polimorfismos en los genes de apo Clll'y apo B,
entre otros, han sido asociados con un fenotipo hiperrespondedor
de los niveles de colesterol plasmatico ante la ingesta de coles-
terol. Asimismo, variantes en el gen NPC1L1 también regulan el
efecto del colesterol dietario sobre el colesterol plasmatico (20).
Adicionalmente, otros factores clinicos como la obesidad y la
resistencia a la insulina han sido asociados con una respuesta
colesterolémica atenuada frente al consumo de colesterol en la
dieta (21).

Es importante destacar también que el potencial RCV de los
individuos no depende solamente de los niveles totales de lipo-
proteinas plasmaticas, sino que existen perfiles mas o menos
aterogénicos dependiendo de las caracteristicas intrinsecas de
las diferentes subclases de particulas lipoproteicas. Es asi como
las particulas de LDL pequefias y densas son menos afines por
el receptor de LDL y mas susceptibles a procesos oxidativos
y, por tanto, resultan mas aterogénicas (22). En este sentido,
estudios de intervencion han mostrado que el consumo de hue-
vo promueve la aparicion de particulas de LDL y HDL de mayor
tamafio (23,24). Asimismo, dos revisiones recientes (19,25)
coinciden en que la evidencia actual sugiere que el contenido
de colesterol de la dieta tendria no solamente un efecto modesto
sobre el colesterol plasmatico, sino que también aumentaria
el tamafio de las particulas de LDL y disminuiria el nimero de
particulas de LDL pequefas, favoreciendo de esta manera un
perfil lipidico menos aterogénico. Con respecto al ¢-HDL, el
colesterol de la dieta elevaria sus niveles plasmaticos, aumen-
tando también el tamafio de estas particulas lipoproteicas con
un probable aumento concomitante en el transporte reverso
de colesterol (26). Adicionalmente, la relacion c-LDL/c-HDL se
mantendria estable, aunque, como se mencion6 previamente,
algunos estudios muestran que la relacion entre colesterol
total/c-HDL tenderia a elevarse (15).
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IMPACTO DEL CONSUMO DE HUEVO

SOBRE ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR:
EVIDENCIA DE ESTUDIOS OBSERVACIONALES
Y COHORTES PROSPECTIVAS

El efecto del consumo de huevo sobre ECV es aun un tema
controvertido y no existen, hasta la fecha, grandes estudios que
hayan testeado esta hipdtesis en protocolos de intervencion pros-
pectivos, randomizados y controlados. Por lo tanto, esta conexion
ha sido esencialmente evaluada en estudios de diferentes cohor-

tes epidemiologicas.
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Ya antiguos reportes de la década de 1980 basados en la
cohorte de Framingham (27) no demostraron una asociacion
significativa entre la ingesta de colesterol dietario aportado por
el consumo de huevo, los niveles de colesterol plasmatico y la
incidencia de eventos coronarios. Los estudios observacionales
mas importantes de las Ultimas dos décadas que asocian consu-
mo de huevo y ECV o mortalidad pueden observarse en la tabla lll.
Los estudios prospectivos de Burke (28) y Mann (29), junto a un
metaanalisis reciente (30), han reportado asociaciones positivas
entre consumo de huevo y eventos 0 mortalidad cardiovascular.
Asimismo, Nettleton (31) y Djoussé (32) describieron una asocia-

Tabla lll. Estudios observacionales prospectivos de las ultimas dos décadas que han evaluado
la relacion entre consumo de huevo, factores de riesgo y enfermedad cardiovascular

Autor/ano/;_)als/ Diseino Resultados

referencia
Mann et al., 1997, Seguimiento promedio de 13,3 afos de 10.802 Mayor mortalidad cardiovascular con mayor consumo de huevo
Inglaterra (29) hombres y mujeres (16 a 79 afos de edad) (> 6/semana)

He et al., 2003, Estados
Unidos (65)

Seguimiento durante 14 afios de 43.732 hombres
profesionales de la salud de 40-75 afios de edad

El consumo de grasa total, colesterol y huevo no se asocid a incidencia
de infarto cerebral

Houston et al., 2011,
Estados Unidos (44)

Seguimiento durante nueve afos de 1.941 adultos
mayores de 70y 79 afios de edad provenientes del
estudio Health ABC

El consumo de huevo se asocié a mayor RCV (HR 1,68; IC 95%, 1,12-2,51).
Sin embargo, el anlisis por subgrupos mostré que los pacientes sin diabetes
no presentaron mayor riesgo y el subgrupo de pacientes diabéticos presentd
mayor incidencia de eventos coronarios (HR 5,02; IC 95%, 1,63-15,52),
comparando el tercil de mayor consumo (> 3 huevos/semana) versus aquel
de menor consumo (< 1/semana)

Zazpe etal., 2011,
Espafia (42)

Seguimiento durante 6,1 afios de 14.185 adultos
graduados universitarios pertenecientes al estudio SUN

No se observd asociacion entre consumo de huevo e incidencia de ECV
(comparando ingesta > 4 huevos a la semana con < 1 huevo semanal)

Qureshi et al., 2007,
Estados Unidos (43)

Seguimiento durante 20 afios de 9.734 adultos de
25y 74 afios de edad participantes del estudio de
seguimiento epidemiologico de NHANES | (NHEFS)

No se observo asociacion entre consumo de > 6 huevos a la semana y RCV
ni mortalidad.
En el subgrupo de diabéticos, el consumo de > 6 huevos a la semana se
correlaciond con mayor riesgo de infarto cardiaco, pero no de origen cerebral
(RR2,0,1C 95%, 1,0-3,8)

Djoussé and Gaziano,
2008, Estados Unidos
(32,39

Seguimiento por 20 afios de 21.327 participantes
hombres de 40y 85 afios de edad que forman parte
del Physician’s Health Studly

El consumo de huevo no se asocio a incidencia de eventos coronarios o
infarto cerebral, pero el consumo de > 7 huevos a la semana se correlaciono
con mayor riesgo de mortalidad total (HR 1,23; IC 95%, 1,11-1,36).
Esta asociacion fue de mayor magnitud y con un patron dosis dependiente
en pacientes diabéticos (HR 2,01; IC 95%, 1,26-3,20).

En un segundo andlisis, el consumo de > 7 huevos a la semana se asocio a
mayor riesgo de insuficiencia cardiaca

Hu et al., 1999, Estados
Unidos (35)

37.851 hombres de entre 40 y 75 afios de edad
pertenecientes al Health Professionals Follow-up
Study seguidos ocho afios y 80.082 muijeres de entre
34y 59 afios pertenecientes al Nurses Health Study
seguidas 14 afos

No se observo asociacion entre consumo de huevo y ECV en ambas
cohortes.
En el andlisis por subgrupos se observo un mayor riesgo de infarto cardiaco
entre los diabéticos (en hombres diabéticos comparando consumo de >
1 huevo/dia con < 1 huevo a la semana RR 2,02; IC 95%, 1,05-3,87; en
mujeres diabéticas RR 1,49; IC 95%, 0,88-2,52)

Nakamura et al., 2004,
Japon (40)

Seguimiento a 14 afios de 5.186 mujeres y 4.077
hombres > 30 afios de edad

A mayor consumo de huevo se observaron mayores niveles de colesterol
plasmatico de manera dosis dependiente solamente en mujeres (p < 0,001).
En mujeres, pero no en hombres, se evidencid menor mortalidad total con
un consumo de 1-2 huevos/semana comparado con ingesta de 1 huevo/dia
(RR0,78; 1C 95%, 0,63-0,96)
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Tabla lll (Cont.). Estudios observacionales prospectivos de las ultimas dos décadas que
han evaluado la relacion entre consumo de huevo, factores de riesgo y enfermedad
cardiovascular

Autor/aino/pais/

i Diseino
referencia

Resultados

Seguimiento promedio de 10,2 afios de 90.735
adultos (19.856 hombres y 21.408 muijeres de 40

Nakamura et l., 2006, a 59 afios de edad en la cohorte I; 23.463 hombres

No se observo asociacion significativa entre consumo de huevo y eventos
coronarios en la poblacion total ni en el andlisis por subgrupos (diabéticos,

2006, Grecia (45) diabéticos participantes del estudio EPIC

Japon (47) y 26.008 mujeres de 40 a 69 afios de edad en la hipercolesterolémicos, individuos en dietas bajas en colesteral, etc.)
cohorte Il)
-~ - - .
Trichopoulou et al., Seguimiento promedio de 4,5 afios de 1.013 adultos El consumo de huevo se asoci6 a mayor mortalidad total (HR 1,31, 1C 95%,

1,07-1,60) y cardiovascular (HR 1,54; IC 95%, 1,20-1,97) en este grupo de
individuos diabéticos

Goldberg et al., 2014,
Estados Unidos (66)

1.429 hombres y mujeres (hispanos, afroamericanos
y blancos) con seguimiento medio de once afos

Por cada huevo consumido a la semana, el riesgo de ateroesclerosis
disminuyo un 11% (IC 95%, 3%-18%).
No se observo asociacion entre consumo de huevo y ECV clinica

Seguimiento por 13 afios de 14.153 adultos
afroamericanos y blancos de entre 45y 64 afos de
edad provenientes del estudio ARIC

Nettleton et al., 2008,
Estados Unidos (31)

El riesgo de insuficiencia cardiaca fue mayor con un mayor consumo de
huevo (RR 1,23; IC 95%, 1,08-1,41 para el consumo de 1 huevo/dia)

Seguimiento por 14 afos de 256 mujeres y 258
hombres, aborigenes australianos de entre 15y 88
anos

Burke et al, 2007,
Australia (28)

El consumo de huevos (> 2 veces por semana) se asocid a mayor riesgo de
infarto cardiaco (HR 2,59; IC 95%, 1,11-6,04)

Seguimiento durante 16 afios de 15.350 hombres
(edad promedio 54 afios) y 24.999 mujeres (edad
promedio 58 arios)

Sauvaget, 2003, Japon
37)

El consumo diario de huevo se asocio a un riesgo menor de mortalidad por
infarto cerebral (HR 0,70; IC 95%, 0,51-0,95)

Seguimiento durante casi nueve afnos de 6.833
hombres y 8.113 mujeres > 17 afios de edad
pertenecientes a NHANES |l

Scrafford et al., 2011,
Estados Unidos (36)

No se observd asociacion entre consumo elevado de huevo (> 7 huevos/
semana) y mortalidad cardiovascular en la poblacion general ni en el
subgrupo de diabéticos.

Asociacion inversa entre consumo elevado de huevo y mortalidad por infarto
cerebral en hombres (HR 0,27; IC 95%, 0,10-0,73)

ECV: enfermedad cardiovascular; RCV: riesgo cardiovascular; HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza.

cion positiva entre consumo de huevo e insuficiencia cardiaca.
Por otro lado, la mayoria de los estudios prospectivos de grandes
cohortes y otros metaanalisis recientes (33,34) no han encontrado
asociacion entre el consumo de hasta un huevo al dia y la inciden-
cia de infarto cardiaco y cerebral en poblacion sana.

En el estudio prospectivo de Hu (35), conocido como Harvard
Egg Study, se analizaron datos de dos cohortes: el Health Profes-
sionals Follow Up Study (HPFUS), con el seguimiento de 51.529
hombres durante ocho afos, y el Nurse’s Health Study, con el
seguimiento de 121.700 mujeres durante 14 afios. Estos estudios
no demostraron una asociacion entre el consumo de huevo (hasta
una unidad al dia) con un mayor RCV, a excepcion del subgrupo
de diabéticos, en que el consumo de esta cantidad de huevo se
correlacion6 con una mayor incidencia de ECV.

Hasta la fecha, tres metaandlisis han evaluado la informacion
proveniente de estos estudios prospectivos. En el metaanalisis de
Rong (34), que incluy6 ocho estudios de cohortes, no se observd
asociacion general entre el consumo de hasta un huevo al dia
con la incidencia de infarto cardiaco o cerebral. Sin embargo, un
mayor (> 1 huevo al dia) versus un menor consumo de huevo

se asocid a un riesgo elevado de patologia coronaria entre los
diabéticos (RR 1,54; intervalo de confianza [IC] 95%, 1,14-2,09).
Resultados similares se encontraron en un segundo metaandlisis
de 22 cohortes independientes (33): la muestra global mostrd
que el consumo de uno 0 mas huevos al dia no determinaba mas
eventos coronarios ni infarto cerebral que una ingesta de menos
de un huevo a la semana. Consistente con otros estudios, este
analisis observd que los diabéticos que consumian mas de un
huevo/dia tenian un incremento del 69% en el riesgo de desa-
rrollar enfermedad coronaria con respecto a aquellos diabéticos
que consumian menos de un huevo a la semana (hazard ratio [HR]
1,69; IC 95%, 1,09-2,62). En otro metaandlisis (30), la deteccion
de un mayor riesgo de eventos coronarios en la subpoblacion
de diabéticos (RR 1,83; IC 95%, 1,42-2,37) coincidid con un
mayor riesgo cardiovascular en la poblacion general (RR 1,19;
IC 95%, 1,02-1,38), siendo el efecto de tipo dosis dependiente
en ambas poblaciones. Los resultados de estos tres metaandlisis
son discordantes y deben ser interpretados con precaucion ya que
los criterios de inclusion y exclusion de las cohortes analizadas
difieren significativamente entre ellos.
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Adicionalmente, el metaanalisis de Rong (34) observd un menor
riesgo de infarto cerebral hemorragico en asociacion con un mayor
consumo de huevo (RR 0,75; IC 95%, 0,57-0,99). Otros estudios
han encontrado también una relacion inversa entre consumo de
huevo y riesgo de infarto cerebral, como ocurre con el analisis
de Scrafford (basado en los datos de NHANES III [36]) (Tabla Ill),
en donde se observo una menor mortalidad por infarto cerebral
en hombres, como también lo reporta el estudio de Sauvaget
realizado en japoneses (37) (Tabla Ill).

Por (ltimo, una revision sistematica y metaanalisis reciente (38)
concluye que no existe asociacion entre el consumo de colesterol
de la dieta (de cualquier fuente, no solamente aportado como hue-
vo) y EGV, pero dada la gran heterogeneidad y falta de rigurosidad
metodoldgica de los estudios incluidos, los autores no consideran
sus resultados como definitivamente concluyentes.

A base de los 16 analisis de estudios prospectivos reportados
hasta la fecha (Tabla Ill), solo seis de ellos han mostrado posi-
bles efectos adversos cardiovasculares derivados del consumo
de huevo en poblacidn general. En cuatro de estos trabajos, este
efecto se observo solamente con ingestas iguales o superiores a
un huevo al dia (31,32,39,40), y solo en dos se detecto esta aso-
ciacion con ingestas inferiores (28,29). Las discordancias entre
los estudios pueden deberse a que muchos de estos analisis
no consideraron otras posibles variables confundentes derivadas
de la dieta, como consumo de otras fuentes de colesterol o la
ingesta de grasas saturadas, grasas transesterificadas, fibra y
calorias totales. Este punto es fundamental ya que el RCV global
es modulado en forma importante por la calidad del patron dieta-
rio general (41). De hecho, varios de estos estudios prospectivos
han mostrado una asociacion entre consumo elevado de huevo
con dietas y estilos de vida poco saludables (35,36,39,42), los
cuales podrian ser los verdaderos determinantes primarios de los
resultados observados.

En resumen, la evidencia disponible muestra que no habria
una asociacion entre el consumo de hasta un huevo al dia con
la aparicion de ECV en poblacion sana. Esto podria explicarse
por el escaso efecto promedio que exhibe el nivel de ingesta de
colesterol dietario sobre los niveles de colesterol plasmatico en
la mayoria de las personas. Por otro lado, el consumo de huevo
tiende a elevar simultaneamente los niveles de c-LDL y ¢c-HDL,
manteniendo sin cambios significativos la razén c-LDL/c-HDL, lo
que podria explicar su escaso efecto sobre el RCV ateroesclero-
tico. Adicionalmente, es importante considerar que el huevo es
un alimento rico en otros nutrientes y componentes bioactivos
que podrian tener un efecto cardioprotector antiateroesclerotico,
contrarrestando, al menos en parte, los potenciales efectos del
colesterol dietario sobre el sistema cardiovascular.

Por otro lado, es importante destacar que varios estudios obser-
vacionales prospectivos de grandes cohortes (35,39,43-45), tres
metaanalisis (30,33,34) y una revision sistematica (46) han reporta-
do una asociacion positiva entre el consumo de huevo y ECV o mor-
talidad en poblacién diabética, aunque existen otros estudios que
no han llegado a las mismas conclusiones (36,47). Estos resultados
son mas dificiles de interpretar y los mecanismos fisiopatoldgicos
subyacentes a esta asociacion no han sido definidos.
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EFECTOS DEL CONSUMO DE HUEVO
SOBRE EL RIESGO CARDIOVASCULAR
ATEROESCLEROTICO: EVIDENCIA DE
ESTUDIOS CLIiNICOS DE INTERVENCION

Hasta la fecha, no existen estudios de intervencion randomiza-
dos y controlados que evaltien primariamente el impacto del con-
sumo de huevo sobre la incidencia de eventos cardiovasculares.
Los estudios de intervencion disponibles son de pequefio tamafio
y miden resultados intermedios, principalmente marcadores bio-
quimicos y factores de riesgo clinicos asociados a un mayor RCV.

CONSUMO DE HUEVO Y LiPIDOS
PLASMATICOS

Consumo de huevo en individuos
normocolesterolémicos

En un estudio randomizado, Katz y cols. (48) observaron que el
consumo de dos huevos al dia durante seis semanas no produjo
alteraciones en los niveles de colesterol total, ¢c-LDL, ¢c-HDL ni
funcion endotelial en 49 individuos normocolesterolémicos sanos.
Por otro lado, Herron (49) evalud la respuesta lipidica de indivi-
duos normocolesterolémicos frente a la ingesta de huevo segin
su clasificacion como hipo o hiperrespondedores a la exposicion
a colesterol dietario. En este estudio, 40 hombres sanos some-
tidos a una dieta Step 7 del NCEP de Estados Unidos fueron
randomizados alternadamente a dos periodos de 30 dias consu-
miendo tres huevos al dia y luego placebo (sustituto de huevo, sin
colesterol) separados por un periodo de tres semanas de lavado
0 blanqueo de la intervencion inicial. Al término del estudio, los
hiporrespondedores (62,5% de los participantes) no presentaron
cambios en colesterol-total, ¢-LDL, c-HDL ni razon c-LDL/c-HDL
en ninguna de las dos dietas. Por otro lado, los hiperresponde-
dores exhibieron elevaciones en colesterol total, c-LDL, c-HDL
y en la razon c-LDL/c-HDL, aunque este Ultimo parametro no
alcanzo un nivel considerado de mayor RCV, durante el periodo
de dieta suplementada con huevo. Adicionalmente, el grupo hipe-
rrespondedor mostré aumento en la actividad de LCAT y CETP,
enzimas remodeladoras de las particulas de HDL, lo que sugiere
un aumento en el transporte reverso de colesterol. Este mismo
grupo de investigadores habia reportado previamente resultados
similares en mujeres premenopausicas, aunque en este Ultimo
caso no se observd aumento en la razén c-LDL/c-HDL en aque-
llas muijeres clasificadas como hiperrespondedoras al aporte de
colesterol dietario (50).

Posteriormente, el mismo equipo de trabajo evalud la respuesta
a una carga de colesterol en un grupo de 42 adultos mayores
sanos. Los participantes fueron randomizados alternadamente a
una dieta con tres huevos diarios o placebo por 30 dias y separa-
dos por tres semanas de blanqueo entre las intervenciones (18).
En este estudio se observaron aumentos de c-LDL y ¢-HDL duran-
te el periodo de ingesta de la dieta con huevo, pero las razones
c-LDL/c-HDL y colesterol-total/c-HDL se mantuvieron constantes.
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Adicionalmente, se observo un aumento en el tamafio de las par-
ticulas de LDL y una mayor actividad de LCAT en los hiperres-
pondedores (18). Finalmente, un estudio chileno, que incluyo a
36 hombres normolipémicos o con hipercolesterolemia aislada,
observd que el aporte de un huevo al dia por cuatro semanas en
el contexto de una dieta habitual no produjo elevaciones en los
valores de colesterol total ni ¢c-LDL, independiente de los niveles
basales de colesterol plasmaticos o del genotipo de apo E (51).

Consumo de huevo en individuos
hipercolesterolémicos

Knopp (52) evaluo la respuesta al consumo de huevo en indivi-
duos hipercolesterolémicos (HC) o con dislipidemia mixta. En este
estudio randomizado doble ciego, 162 individuos con niveles de
c-LDL entre 130y 190 mg/d! o dislipidemia mixta que adherian a
la dieta Step /baja en grasas saturadas del NCEP recibieron dos
huevos al dia 0 placebo. Después de 12 semanas se observo que
solo aquellos participantes con dislipidemia mixta sometidos a la
dieta con huevo presentaron elevaciones significativas del ¢-LDL
(aumento absoluto de 12 mg/dl), y que tanto los individuos HC
como los dislipidémicos mixtos presentaron aumento del ¢c-HDL
con el consumo de huevo. Asimismo, Njike (53) observo que el
aporte de dos huevos al dia por seis semanas no producia ele-
vaciones en colesterol total, c-LDL ni ¢-HDL ni alteraciones en la
funcion endotelial en individuos hipercolesterolémicos, aunque la
funcion endotelial mejord en aquellos asignados al grupo control.
Sin embargo, tres estudios previos han mostrado que el consumo
de colesterol dietario en forma de huevo aumenta los niveles de
colesterol total y c-LDL en individuos moderadamente hiperco-
lesterolémicos, incluso en presencia de una restriccion de grasas
saturadas en la dieta (54-56).

Consumo de huevo en individuos con ECV
ateroesclerética

Recientemente, Katz (57), en un estudio randomizado contro-
lado simple ciego, analizé las consecuencias de la ingesta de un
desayuno con dos huevos al dia en comparacion con uno elevado
en carbohidratos o un sustituto de huevo durante seis semanas
en 32 individuos con ateroesclerosis establecida (estenosis arte-
rial coronaria > 50%) y que llevaban una dieta ad libitum. Este
estudio encontrd que el consumo de huevo no alterd los niveles
de colesterol total, c-LDL, c-HDL ni presion arterial, ni modifico
la funcion endotelial en comparacion con los otros desayunos.

CONSUMO DE HUEVO Y FACTORES DE
RIESGO CARDIOVASCULAR EN POBLACION
DIABETICA

Hasta la fecha, solo tres estudios han evaluado el efecto del
consumo de huevo en individuos diabéticos. Pearce (58) evalud
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el papel del huevo asociado a una dieta hipocalérica hiperpro-
teica sobre el control metabdlico y de factores de RCV. En este
protocolo, 65 participantes diabéticos o intolerantes a la glucosa
fueron randomizados a una dieta elevada en colesterol (dos
huevos/dia) o baja en colesterol, aunque isoproteica (con aporte
de proteina magra de origen animal). Al cabo de 12 semanas,
ambos grupos mantuvieron los niveles de c-LDL y mostraron
una disminucion del c-no HDL, apo B y presion arterial, sin dife-
rencias entre 10s grupos. Sin embargo, el grupo que consumio
huevo mostrd una mayor elevacion en los niveles de c-HDL.
Adicionalmente, ambos grupos exhibieron mejorias en el control
glicémico y HOMA-IR. Asimismo, el estudio australiano DIABE-
GG (Diabetes and Egg Study) randomizé a 140 prediabéticos o
diabéticos a una dieta elevada en huevo (aproximadamente 12
huevos/semana) o baja en huevo (< 2 huevos/semana) en el
contexto de una dieta baja en grasas saturadas y elevada en
grasas poli- y monoinsaturadas, sin restriccion caldrica (59). Al
cabo de tres meses, no se observaron diferencias significativas
en cuanto al perfil lipidico, glicemia de ayuno, hemoglobina gli-
cosilada ni presion arterial entre ambos grupos. Sin embargo,
casi la mitad de los participantes en este estudio usaba esta-
tinas, por lo que seria esperable que exhibieran una respuesta
plasmatica atenuada frente a un aumento del contenido de
colesterol dietario (60). Por otro lado, en México, Ballesteros (61)
no encontro diferencias en el perfil lipidico, control glicémico,
PCR ni niveles de LDL oxidadas en pacientes diabéticos some-
tidos a un desayuno con un huevo al dia en comparacion con
un desayuno isocaldrico con avena. Adicionalmente, se detecto
una disminucion en los niveles sanguineos de transaminasas
y del factor de necrosis tumoral alfa en relacién al consumo
del desayuno con huevo, evidenciando una disminucion en la
inflamacion subclinica de bajo grado que suele caracterizar a
estos pacientes.

En base a estos estudios, es posible concluir que el consu-
mo de huevo en el contexto de una dieta hipocalérica o baja
en grasas no tendria consecuencias negativas sobre los facto-
res de riesgo cardiovascular (FRC) de diabéticos. Aunque los
estudios descritos muestran potenciales beneficios 0 ausencia
de dafio al adicionar huevo a las recomendaciones dietéticas
para individuos diabéticos o con SM, es importante considerar
que los niveles de colesterol sanguineo en ayunas no reflejan
cabalmente el potencial RCV aterosclerdtico asociado a diabe-
tes mellitus (60). Adicionalmente, existe una discordancia entre
estos hallazgos derivados de estudios de intervencion a corto
plazo y basados en efectos intermedios con lo observado en
los estudios de grandes cohortes, donde se detectd una mayor
incidencia de ECV en poblaciones diabéticas (35,39,43-45) asi
como una mayor incidencia de diabetes en asociacion al con-
sumo de huevo en la poblacion general (62-64).

Es posible plantear que lo observado en los estudios de inter-
vencion esta influenciado, en gran parte, por el contexto dietético
global en el que se desarrollan las intervenciones con suplemento
de huevo. Asi, en los estudios observacionales, el elevado consu-
mo de huevo podria ser meramente un marcador de una dieta y
estilo de vida poco saludables, pero no un factor etioldgico directo,
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que conduce a un mayor riesgo de enfermedades cronicas. Este
factor confundente es eliminado en los estudios de intervencion,
ya que la mayoria de ellos modifican las caracteristicas de la dieta
basal de los individuos, favoreciendo patrones mas saludables
(como la dieta Step / del NCEP u otras restringidas en carbohi-
dratos o hipocaldricas). Esta situacion sugiere que los efectos del
consumo de huevo sobre la salud de las personas, en especial
de aquellas con un mayor RCV, serian diferentes dependiendo
del patron dietético global en el cual este alimento es consumido.

CONCLUSIONES

Teniendo en cuenta la alta calidad nutritiva del huevo, junto
con su aporte de numerosos compuestos bioactivos beneficio-
s0s para la salud humana, este alimento puede ser considerado
€omo un constituyente importante en la dieta de personas en
todas las etapas del ciclo vital, pero podria jugar un rol ain mas
significativo en etapas de mayor demanda nutricional, como la
infancia o el embarazo, 0 en aquellos mas vulnerables, como los
adultos mayores.

Con respecto a los resultados discordantes derivados de dife-
rentes estudios epidemioldgicos, es importante considerar que
muchos de estos estudios tienen limitaciones metodoldgicas o no
ofrecen el disefio necesario para obtener conclusiones definitivas
de tipo causa-efecto. Muchos de ellos no ajustan sus analisis por
otras variables de la dieta, como la ingesta de grasas saturadas y
fibra, 0 sus encuestas de consumo de alimentos solo se realizan
al inicio del seguimiento longitudinal, sin considerar los cambios
en los habitos alimentarios que podrian ocurrir con el paso de
los afios hasta que se presentan los desenlaces clinicos finales.

En cuanto a los estudios de intervencion disponibles hasta la
fecha, son de corta duracion y pequefio tamafio muestral, y miden
resultados intermedios. Aunque hasta la fecha sus resultados
muestran que el consumo de huevo no es deletéreo para el perfil
lipidico ni el RCV de las personas, esta evidencia es insuficiente
para concluir con certeza que el consumo regular de huevo, sin
restricciones cuantitativas, es seguro para toda la poblacion. Para
esto serfan necesarios estudios mayores, randomizados y con-
trolados (al menos en poblaciones de alto riesgo) que midan el
efecto del consumo de huevo sobre efectos clinicos de relevancia
como la incidencia y/o la mortalidad por enfermedades cronicas,
incluidos ECV, DM2 y cancer.

Por otro lado, un factor fundamental a considerar cuando se
pretende hacer una recomendacion en torno a la ingesta de hue-
Vo, 0 de cualquier otro alimento especifico, es el patron dietético
global en el que el alimento es consumido. Dada la evidencia
disponible, se puede concluir que el consumo de huevo, en el con-
texto de una dieta y estilo de vida globalmente saludables, podria
ser recomendado en cantidades de hasta una porcion diaria para
la poblacion sana. En poblacién diabética o de elevado riesgo
cardiovascular, en honor al principio de precaucion y consideran-
do que la evidencia no es concluyente adn, parece prudente no
recomendar un consumo regular de huevo, o al menos evitar el
consumo de su yema.

[Nutr Hosp 2017:34(3):710-718]
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