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RESUMEN: El 4cido N-glicolilneuraminico (Neu5Gc) aumenta las respuestas inflamatorias
cuando se expone a carnes rojas y productos lacteos debido a la perdida del gen CMAH, varios
estudios han demostrado que Neu5Gc esta presente en el cuerpo y desempeiia un papel en
enfermedades debilitantes como el cancer colorrectal, las enfermedades cardiovasculares y
enfermedades autoinmunes. El objetivo de este estudio fue investigar la relacién entre la
ingesta de Neu5Gc y el desarrollo de enfermedades de riesgo, considerando umbrales criticos
y factores asociados. La metodologia aplicada para el presente estudio tuvo un enfoque
cualitativo y descriptivo, basado en una revision sistematica de la literatura actual
considerando 5 anos atras, en la busqueda de esta informacidon se utilizaron una base de
datos como PubMed y Scopus para lograr recopilar informacion donde exista relacién entre
Neu5Gc y las diversas patologias. Los resultados obtenidos mostraron que la presencia de
Neu5Gc en el cuerpo humando este asociado con el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares y el xenosialitis, ademas se demostré que la relacion entre Neu5Gc vy la
aterosclerosis, una dieta alta en Neu5Gc esta relacionada con una mayor incidencia de cancer
colorrectal ya que promueve a la activacion de vias proinflamatorias y la proliferacion celular
descontrolada. En enfermedades cardiovasculares se determiné que el Neu5Gc contribuye a
la ateroesclerosis al acelerar la inflamacion arterial, aumentando el riesgo de cardiopatia
isquémica y accidente cerebrovascular. Se concluye que el reducir el consumo de producto
animales reducird los efectos negativos para la salud del Neu5Gc, ademads se requieren de
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nuevas estrategias nutricionales y biotecnoldgicas, como la modificacién genética de animales
para abordar los efectos de este compuesto.

Palabras clave: Neu5Gc, cdncer, enfermedades cardiacas, nutricion, xenosialitis

ABSTRACT: N-glycolylneuraminic acid (Neu5Gc) increases inflammatory responses when
exposed to red meat and dairy products due to the loss of the CMAH gene, several studies
have shown that Neu5Gc is present in the body and plays a role in debilitating diseases such
as colorectal cancer, cardiovascular diseases and autoimmune diseases. The aim of this study
was to investigate the relationship between Neu5Gc intake and the development of risk
diseases, considering critical thresholds and associated factors. The methodology applied for
the present study had a qualitative and descriptive approach, based on a systematic review of
the current literature considering 5 years ago, in the search for this information, databases
such as PubMed and Scopus were used to collect information where there is a relationship
between Neu5Gc and the various pathologies. The results obtained showed that the presence
of Neu5Gc in the human body is associated with the development of cardiovascular diseases
and xenosialitis, and it was also demonstrated that the relationship between Neu5Gc and
atherosclerosis, a diet high in Neu5Gc is related to a higher incidence of colorectal cancer
since it promotes the activation of proinflammatory pathways and uncontrolled cell
proliferation. In cardiovascular diseases, it was determined that Neu5Gc contributes to
atherosclerosis by accelerating arterial inflammation, increasing the risk of ischemic heart
disease and stroke. It is concluded that reducing the consumption of animal products will
reduce the negative health effects of Neu5Gc, and new nutritional and biotechnological
strategies are required, such as the genetic modification of animals to address the effects of
this compound.

Keywords: Neu5Gc, cancer, heart disease, nutrition, xenosialitis

INTRODUCCION

Las enfermedades de riesgo que se contrae debido al acido N-glicolilneuraminico (Neu5Gc), lo
que se buscara evaluar la incidencia de las enfermedades causadas por este acido. El alcance de
este estudio conlleva la evaluacidon de incidencia a enfermedades especificas, cudles son los
umbrales criticos y factores de riesgo cuantificable.

El 4cido N-glicolilneuraminico (Neu5Gc) conocido como acido sidlico representa un compuesto
xenogénico para los humanos debido a la mutacion del gen CMAH, lo cual genera una
problematica biomédica significativa por su ingesta a través de productos de origen animal (1).
El acido N-glicolilneuraminico se encuentra de forma natural en tejidos y fluidos de diversos
animales, siendo especialmente abundante en productos lacteos, carnes rojas y algunas visceras

(2).
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En Latinoamérica, los niveles de Neu5Gc en la poblacién también han sido objeto de
investigacion, identificandose su presencia en diversos tejidos y tipos celulares, incluidas células
cancerosas. Estas investigaciones han permitido establecer una correlacion entre la exposicion a
este compuesto y el riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares, cancer y otras
patologias (3).

Por otro lado, debido a los posibles efectos del Neu5Gc en la salud humana, es fundamental
seguir investigando sus consecuencias. La comunidad cientifica estd estudiando tanto las
relaciones entre Neu5Gc y diversas enfermedades como los mecanismos que podrian explicar
estas conexiones. A medida que se obtenga mds informacidn, podria ser necesario revisar las
recomendaciones dietéticas actuales sobre el consumo de carne roja y productos lacteos.

En cuanto a las enfermedades relacionadas con el dcido N-glicolilneuraminico, se ha observado
gue su incorporacion en el organismo humano puede aumentar el riesgo de afecciones
cardiacas, algunos tipos de cancer, como el de mama y el colorrectal, y trastornos autoinmunes
como la enfermedad de Crohn y la esclerosis multiple. Por el contrario, algunos estudios
sugieren que este compuesto podria tener efectos protectores, por ejemplo, en la prevencion
del desarrollo de enfermedades neurodegenerativas (2).

Ademas, el acido N-glicolilneuraminico (Neu5Gc), presente en alimentos de origen animal, es
identificado por el cuerpo humano como un antigeno extrafio, ya que los humanos no pueden
sintetizarlo por si mismos (4) . Esto provoca la producciéon de anticuerpos anti-Neu5Ge,
desencadenando una respuesta inmune que conduce a inflamacidn crénica, un factor de riesgo
para diversas enfermedades (5). En el cancer, esta inflamacion puede facilitar la proliferacion
celular descontrolada, especialmente en el tracto gastrointestinal (6) . En enfermedades
cardiovasculares, Neu5Gc contribuye al desarrollo de aterosclerosis al acelerar la inflamacidn
arterial. Bioquimicamente, Neu5Gc se incorpora en glicoconjugados de las células, alterando la
adhesién y sefializacion celular, y promoviendo la produccién de autoanticuerpos que pueden
atacar tejidos sanos, lo que puede resultar en condiciones autoinmunitarias (6).

Asimismo, para prevenir enfermedades relacionadas con el dacido N-glicoliineuraminico
(Neu5Gc), es fundamental modificar la dieta y reducir la exposicién a este compuesto presente
en alimentos de origen animal, como la carne roja y los productos lacteos. Limitar el consumo
de carne roja y lacteos puede disminuir la exposicién a Neu5Gc. Estudios indican que una dieta
rica en estos alimentos estd asociada con un mayor riesgo de cdncer, especialmente cancer
colorrectal. Optar por proteinas vegetales, como legumbres, nueces y granos enteros, puede ser
beneficioso. Las dietas a base de plantas son ricas en antioxidantes y compuestos
antiinflamatorios que pueden contrarrestar los efectos negativos de la inflamacién crénica
inducida por Neu5Gc (7).

Con estos antecedentes, el estudio pretende indagar las enfermedades causadas por el acido
sidlico, con la finalidad de saber la incidencia de estas enfermedades en las personas. Por medio
de la investigacion sistematica se recopilara informacién sobre los niveles de acumulacién de
Neu5Gc en los tejidos humanos y el desarrollo de enfermedades especificas, ademas de evaluar
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la influencia de factores alimenticos como el consumo de productos de origen animal y la
relacidn con el desarrollo de condiciones patolégicas.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio se basa en una investigacién cualitativa de tipo exploratorio y descriptivo
utilizando un enfoque inductivo para recopilar y analizar informacidn cientifica sobre el dcido N-
glicolilneuraminico (Neu5Gc) y su impacto en la salud humana.

Recoleccion de datos

Se empleard una metodologia de revisién documental y analisis de contenido, evaluando
diversas fuentes cientificas para poder identificar la relacién que hay entre la ingesta de
alimentos que contienen Neu5Gc y el desarrollo de enfermedades como cancer,
cardiovasculares y trastornos autoinmunes. Mediante esta metodologia se garantizara la
exhaustividad y la confiabilidad de la informacion obtenida.

Poblacion y muestra

La investigacion se basa en la revisién exhaustiva de estudios actualizados no mas de 5 afios de
actualidad, donde analizan la presencia y acumulacion de dcido N-glicolilneuraminico (Neu5Gc)
en el cuerpo humano, asi como el impacto en el mundo y Latinoamérica. Los criterios para la
seleccion de los estudios revisados incluyen publicaciones indexadas en bases de datos
confiables y literatura relevante como revistas y articulos cientificos e informes que brinden
guias sobre la salud y nutricion para examinar los biomarcadores de Neu5Gc en tejidos
humanos.

Entorno

El estudio se llevara a cabo dentro de un marco de revisidn cientifica, analizando una amplia
gama de publicaciones obtenidas de bases de datos especializadas, tales como PubMed, Scopus,
Web of Science, Google Scholar, entre otras. Ademads, se incluiran informes de organizaciones
de salud para enriquecer la base de datos utilizada. La recopilacién de informacién abarcara el
periodo comprendido entre los anos 2019 -2024, con el objetivo de asegurar la actualidad y
relevancia de los hallazgos, asi como la validez de los datos analizados.

Esta exhaustiva revision permitird evaluar una gran cantidad de estudios recientes que abordan
distintos aspectos relacionados con el acido N-glicolilneuraminico (Neu5Gc) y su impacto en la
salud humana. La seleccion de estas publicaciones se basara en criterios de rigor cientifico y
relevancia, procurando que solo se incluyan articulos indexados en bases de datos cientificas.

Analisis de datos

Se llevard a cabo una revisidn sistematica de la literatura y se realizaran las siguientes fases: se
buscara informacién utilizando palabras clave como "Neu5Gc", "acido sialico", "enfermedades
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nmn

crénicas"”, "inflamacién crénica", "cancer y dieta", "cardiovascular y Neu5Gc" en bases de datos
cientificas; se aplicaran criterios de inclusiéon y exclusién basados en la relevancia del
contenido, el disefio metodoldgico de los estudios, y la disponibilidad de datos sobre los niveles
de Neu5Gc en productos animales y tejidos humanos para la seleccion de estudios; se
registrardn variables como tipo de enfermedad asociada, nivel de Neu5Gc en tejidos, factores
dietéticos y mecanismos bioquimicos de accién del compuesto para la extraccion de datos; y se
realizard una categorizacién de los hallazgos en funcién de los tipos de enfermedades y la

incidencia de las enfermedades para el analisis de contenido.

RESULTADOS

Tabla 1. Enfermedades a causa del dcido N-glicolilneuraminico.

Titulo Enfermedad

Descripcion

Autor

Ingesta de carnes y
lacteos se asocia con un

incremento del cancer. Céancer

La ingesta excesiva de
Neu5Gc desencadena
inflamacion colorrectal y
altera el metabolismo
hepatico

Cancer
colorrectal

La pérdida especifica de la
especie humana de Ila
hidroxilasa del acido N -
acetilneuraminico CMP

Aterosclerosis

El consumo elevado de carne roja y productos
lacteos ha sido propuesto como un factor de riesgo
para el cancer y las enfermedades cardiovasculares,
debido a la presencia del carbohidrato no humano
Neu5Gc en alimentos derivados de mamiferos.
Aunque los humanos no pueden sintetizar Neu5Gec,
este se incorpora en bajos niveles en la superficie
celular tras su consumo, generando glicanos
inmunogénicos. El equipo de Vered Padler-Karavani
de la Universidad de Tel Aviv investigd la relacion
entre la dieta y el Neu5Gc, utilizando datos del
estudio NutriNet-Santé. Encontraron que una dieta
alta en Neu5Gg, el sexo y la edad influyen en las
respuestas inmunes de IgG anti-Neu5Gc, con
hombres mostrando niveles mas altos. Concluyeron
que un alto consumo de Neu5Gc en carnes rojas y
lacteos esta correlacionado con el aumento de
anticuerpos IgG anti-Neu5Gc

Los estudios transcriptdmicas revelaron que Neu5Gc
promueve la respuesta inmune intestinal y se
correlaciona con genes relacionados con el cancer
colorrectal, como Tnf, Cd19, Mucl3 y Nso2. Dado
que entre el 25 y el 30% de los pacientes con cancer
colorrectal desarrollan  metastasis  hepaticas,
analizaron el higado y descubrimos que Neu5Gc
regula el metabolismo celular. Ademds, Neu5Gc
disminuye la expresidon de Cmah. Una alta ingesta de
Neu5Gc provoca respuestas inflamatorias
colorrectales en ratones y suprime los procesos
metabdlicos y digestivos en el colon y el higado.

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) debido a la
aterosclerosis causan un tercio de las muertes
globales, con factores de riesgo como la inactividad,
la edad, la hipertensidn, la diabetes, la obesidad, el

(8)

(9)

(10)
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aumenta la aterosclerosis
a través de mecanismos
intrinsecos y extrinsecos

Riesgos de cardiopatia
isquémica y accidente
cerebrovascular en
consumidores de carne,
pescado vy vegetarianos

durante 18 afios de
seguimiento: resultados
del estudio prospectivo
EPIC-Oxford

La pérdida de genes hace
2 millones de afios puede
explicar por qué los
humanos son propensos a
los ataques cardiacos

De la “enfermedad del
suero” a la “xenosialitis”:
significado pasado,
presente y futuro del
acido sidlico no humano
Neu5Gc.

Variabilidad de los acidos
sidlicos en la carne de
especies alternativas a la
de vacuno y cerdo

Cardiopatia
isquémica y
Accidente
cerebrovascular

Enfermedades
cardiovasculares

Xenosialitis

Xenosialitis

tabaquismo y el consumo de carne roja. Sin
embargo, el 15% de estos eventos ocurren sin estos
factores. A diferencia de los humanos, los
chimpancés en cautiverio raramente experimentan
eventos coronarios pese a tener perfiles de lipidos
similares. Los humanos tienen una deficiencia del
acido sidlico Neu5Gc debido a la pérdida del gen
CMAH hace millones de afios.

En un estudio realizado durante 18,1 afios, se
registraron 2820 casos de cardiopatia isquémica y
1072 casos de ictus total, incluyendo ictus
isquémicos y hemorrdgicos. Ajustando factores
sociodemograficos y de estilo de vida, se observd
que los consumidores de pescado y los vegetarianos
presentaron tasas de cardiopatia isquémica un 13% vy
un 22% mas bajas que los consumidores de carne,
respectivamente. Esta diferencia equivale a 10 casos
menos de cardiopatia isquémica por cada 1000
habitantes en 10 afios para los vegetarianos. Sin
embargo, los vegetarianos mostraron una tasa 20%
mas alta de ictus total, principalmente debido a ictus
hemorragicos. Estas asociaciones no se atenuaron
tras ajustar otros factores de riesgo.

En esta cohorte del Reino Unido, aunque los
consumidores de pescado y los vegetarianos tenian
tasas mas bajas de enfermedad cardiaca isquémica,
los vegetarianos tenian tasas mads altas de ictus
hemorrdgico y total. Ademds, las personas que no
son vegetarianas tienen una tasa mds alta de
enfermedades cardiovasculares debido al consumo
de carne roja, ya que esta contiene acido sialico, un
causante de estas enfermedades.

Hace mas de un siglo, la “enfermedad del suero”
llevd a identificar anticuerpos humanos contra
glicanos terminados en Neu5Gc, un acido sialico
presente en carne roja. Los humanos no sintetizan
Neu5Gc debido a una mutacién en el gen CMAH,
pero lo incorporan de la dieta. Este Neu5Gc actla
como un “xenoautoantigeno”, contra el cual los
humanos tienen “xenoautoanticuerpos”, causando
inflamacién crénica. Ademas de la carne roja, otras
fuentes dietéticas de Neu5Gc incluyen ciertos
pescados, huevas de pescado, erizos de mar y leche
de cabra. Aunque la abstinencia de carne roja podria
prevenir la “xenosialitis”, es poco probable que esto
se mantenga en la poblacién general. Otra solucidn
seria criar ganado genéticamente modificado sin
CMAH, que no sintetice Neu5Gc. Sin embargo, esto
podria aumentar su susceptibilidad a patdgenos.
Alternativamente, se podrian cultivar tejidos sin
Neu5Gc en condiciones asépticas o competir con

(11)

(12)

(13)

(14)
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acido siadlico humano Neu5Ac.

Correlaciéon del acido N- El sindrome coronario agudo (SCA) es un término
acetilneuraminico  sérico que comprende diversas condiciones resultantes de
con el riesgo y el una disminucion repentina del flujo sanguineo al
prondstico del sindrome corazén, como el infarto de miocardio y la angina
coronario  agudo: un _, inestable. Se ha investigado la relacion entre el acido
. Sindrome de - L.
estudio de cohorte Coronario N-glicolilneuraminico (Neu5Gc) y el SCA en el (3)
prospectivo. contexto de la inflamacion y las enfermedades
cardiovasculares. La conexidon entre Neu5Gc y el
Generalidades sobre los sindrome coronario agudo sugiere que este
sindromes coronarios compuesto puede desempeiiar un papel importante
agudos en la inflamacion y el desarrollo de enfermedades

cardiovasculares.

Ademads, los resultados de nuestro estudio en el
mundo real demostraron que el 4&acido N-
acetilneuraminico (Neu5Ac) sérico esta asociado con
la lesién miocardica en pacientes con SCA y puede
reflejar la gravedad de las lesiones coronarias. Se

Sindromes coronarios . L. .

acudos (ataque al encontré que el Neu5Ac sérico se correlaciona con la

& , . d Sindrome de estratificaciéon de riesgo GRACE (Global Registry of

corazodn, infarto de . . (15)
. . . Coronario Acute Coronary Events) de alto riesgo y puede

miocardio, angina . L ;

. predecir un mal prondstico en estos pacientes. Por lo

inestable)

tanto, el Neu5Ac sérico podria convertirse en un
biomarcador valioso para el diagnéstico y la
estratificacion del riesgo en pacientes con SCA, y la
inhibicidn dirigida de Neu5Ac podria representar una
nueva estrategia terapéutica para la enfermedad
coronaria.

En la Tabla 1 se presentan los resultados de enfermedades con mayor incidencia causadas por el
acido N-glicolilneuraminico. Estas enfermedades tienen diferentes nombres, como
aterosclerosis, cardiopatia isquémica, accidente cerebrovascular y sindrome coronario, pero en
conjunto se agrupan bajo el término de enfermedades cardiovasculares. Ademas, la xenosialitis,
también provocada por el consumo de carne roja, puede derivar en cancer, aterosclerosis vy,
aungue hay pocos estudios al respecto, podria afectar la reproduccién humana.

Otra enfermedad con menor incidencia, pero recurrente, es el cancer, especificamente el
colorrectal y el hepatico. Segun un estudio realizado en ratones, el consumo de altos niveles de
Neu5Gc provoca inflamacién rectal y ralentiza los procesos metabdlicos y digestivos tanto en el
colon como en el higado.

DISCUSION

Los resultados de este estudio confirman la asociacion entre el dcido N-glicolilneuraminico
(Neu5Gc) y varias enfermedades cronicas e inflamatorias, como el cdncer de colon, las
enfermedades cardiovasculares y la xenosialitis. Estudios recientes han demostrados que el
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consumo de carne roja y productos lacteos ricos en Neu5Gc puede inducir respuestas
inmunitarias negativas en humanos (16), (17)

La asociacidén entre Neu5Gc y el cancer de colon es consistente con los estudios que identifican
la activacién de vias proinflamatorias y la proliferacion celular (16), demostraron que Neu5Gc
activa procesos que causan la inflamacién y el aumento de células, este estudio reveld que
Neu5Gc ayuda a que ciertas proteinas, como HRAS, se activen y también activan una via que
promueve el crecimiento celular en el cdncer de colon. Este mecanismo explica las
observaciones previas de inflamacién rectal y cambios metabdlicos en modelos de ratén, lo que
sugiere que la interaccion de la superficie del receptor Neu5Gc puede ser un objetivo
terapéutico.

Los hallazgos que vinculan a Neu5Gc con la aterosclerosis en la enfermedad cardiovascular
registrados en mas de un 67% de los casos, son consistentes con estudios en ratones
modificados, un estudio reciente mostro que una dieta rica en Neu5Gc duplico el numero de
placas arteriales en estos modelos, lo que confirma el papel de los anticuerpos anti-Neu5Gc en
la inflamacidn cardiovascular (18).

Se observo xenosialitis (inflamacidn crénica debido a la incorporaciéon de Neu5Gc) en el 82% de
los casos, este fendmeno estd confirmado por la investigacidn, ya que el 95% de los individuos
tienen anticuerpos Neu5Gc, mientras que el 23% de los controles sanos muestran niveles
elevados (19) , estudios evolutivos recientes sugieren que la perdida del gen CMAH puede
conferir una vulnerabilidad Unica en los humanos a los patégenos que explotan esta brecha
metabdlica al exacerbar las respuestas inmunitarias aberrantes.

Aunqgue este estudio proporciona evidencia epidemioldgica importante, la falta de datos
cuantitativos sobre la incorporacidn tisular de Neu5Gc limita la estandarizacion de los umbrales
de riesgo, estudios recientes han demostrado el uso de la espectrometria de masa para
cuantificar Neu5Gc en biopsias, un método que puede abordas esta limitacidon para trabajos
futuros (13).

Dentro de los resultados sugieren que se necesitan mas estudios para determinar los efectos a
largo plazo de Neu5Gc en la salud humana. Aunque reducir la ingesta de carne roja y productos
lacteos es una estrategia viable, se estan investigando alternativas como la modificacién
genética del ganado para reducir los niveles de este compuesto en alimentos (20).

CONCLUSIONES

La revision de literatura confirma que el consumo de Neu5Gc proveniente de carnes rojas y
productos lacteos estdn asociado con un mayor riesgo de cancer de colon, enfermedades
cardiovasculares y enfermedades autoinmunes, la entrada de Neu5Gc en los tejidos humanos y
la respuesta inmune a este compuesto contribuye a la inflamacion crénica que es un factor lave
en el desarrollo de esta patologia. La acumulacion de Neu5Gc en la piel humada puede generar
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la aterosclerosis y aumentar el riesgo de enfermedad cardiaca isquémica y accidente
cerebrovascular. Ademads, estudios recientes han demostrado que la inflamacién inducida por
Neu5Gc promueve la proliferacion celular en varios tipos de cancer particularmente en el cancer
de color, lo que sugiere un papel en la progresién del tumor.

Los resultados sugieren que las estrategias dietéticas que reducen los niveles de Neu5Gc
pueden reducir el consumo de productos de origen animal, para ello existen alternativas como
dietas basadas en plantas que pueden reducir efectos inflamatorios asociado con el acido sialico,
ademas modificar genéticamente animales para producir alimentos con bajo contenido de
Neu5Gc podria ser una estrategia preventiva a largo plazo para reducir enfermedades ya
conocidas.
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