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“El boletin INFAC es una publicaciéon mensual que se
distribuye gratuitamente a los profesionales sanitarios de la
CAPV. El objetivo de este boletin es la promocién del uso
racional del medicamento para obtener un mejor estado de
salud de la poblacién”.

PROBIOTICOS Y PREBIOTICOS:
;ALIMENTOS FUNCIONALES?

En la historia de la nutricin humana la asociacion entre alimentos y salud se ha
hecho explicita a lo largo de la historia de las civilizaciones. Asi por ejemplo Hipé-
crates establecié "que tu alimento sea tu mejor medicamento”, asignando un ver-
dadero valor terapéutico a los alimentos y a la dieta.

En la actualidad la ciencia de la nutricién humana define los ALIMENTOS FUN-
CIONALES como aquellos alimentos naturales o elaborados, que proporcio-
nan un beneficio més alla del olor, sabor, textura o valor nutricional, y que
afectan a las funciones fisioldgicas de un modo medible en términos de pre-
vencion de enfermedad o promocién de la salud. Asi, los alimentos funcionales
contienen uno o mas componentes que afectan positivamente a determinadas
funciones del organismo; éstos pueden ser macronutrientes (como los acidos gra-
sos insaturados del aceite de oliva y de semillas), micronutrientes (como las vita-
minas) o compuestos sin valor nutritivo (como los flavonoides), pero siempre son
componentes naturales de los alimentos o afiadidos por fortificacion (como los
acidos grasos omega-3 afiadidos a la leche). Esta definicion también incluye a los
alimentos a los cuales en el proceso de elaboracion se les ha eliminado uno o mas
componentes potencialmente nocivos para la poblaciéon en general o para ciertos
grupos (por ejemplo leche descremada, cereales sin gluten, etc.) (1).

La demostracién de los efectos beneficiosos para la salud de los alimentos fun-
cionales debe basarse en evidencias cientificas. La confirmacion definitiva de la
funcionalidad de los alimentos exigiria la demostracién mediante ensayos clinicos
aleatorizados con grupo control y a largo plazo de que el consumo habitual de un
determinado componente, alimento o dieta tiene un claro efecto preventivo en el
desarrollo de enfermedad, pero este tipo de estudios, largos y costosos, suelen
ser irrealizables con alimentos, aunque si se han efectuado con suplementos die-
téticos (como vitaminas y acidos grasos omega-3) (1).

Los campos o areas de mayor interés para el desarrollo de los alimentos funcio-
nales son los siguientes (1,2):

m Fisiologia digestiva, en funciones asociadas a cambios en la flora bacteriana,
la inmunidad, el transito intestinal, la biodisponibilidad de micronutrientes y la
modulacion de la proliferacion epitelial. Este area es la propia de los denomi-
nados probidticos y prebidticos que se describen mas adelante.

m Sistemas antioxidantes y redox, de defensa contra el estrés oxidativo, tales
como determinadas vitaminas (vitaminas C y E), provitaminas y compuestos
fitoquimicos, cuyos posibles efectos protectores del desarrollo de aterosclero-
sis, de determinados canceres, del deterioro cognitivo y del envejecimiento
general son atribuibles a su capacidad antioxidante. La investigacion de los
fitoquimicos (presentes en el ajo, cebolla, legumbres, soja...) s un campo en
enorme expansion y con un gran potencial en salud publica.

m Metabolismo de los macronutrientes (hidratos de carbono, lipidos y protei-
nas), en aspectos tales como la modulacién hormonal de su metabolismo via el
balance de glucagon y la insulina o la produccion de péptidos gastrointestina-
les. El objetivo de este proceso es reducir el riesgo de efectos patolégicos aso-
ciados con la resistencia insulinica y la enfermedad cardiovascular (como por
ejemplo, los efectos hipocolesterolemiantes de la fibra soluble de los cereales,
legumbres y frutas o los fitosteroles "sitostanol’, con los que se enriquecen
algunas margarinas).
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m Crecimiento, desarrollo en los primeros meses de viday
diferenciacion fetal, muy influenciados por la dieta de la
madre y del lactante, como por ejemplo la importancia de
una ingesta adecuada de &cido félico por la gestante con el
fin de evitar defectos neuroldgicos del feto, que ha conduci-
do a la fortificacién de los cereales con esta vitamina. Otro
ejemplo seria el papel de los &cidos grasos poliinsaturados
de cadena larga en el estadio temprano del desarrollo cere-
bral.

m Metabolismo de xenobidticos (contaminantes) y su modu-
lacién a través de componentes dietéticos no nutritivos tales
como algunos fitoquimicos (como por ejemplo los flavonoi-
des); esta modulacion puede tener importantes implicacio-
nes en el control de la toxicidad o carcinogenicidad causada
por los contaminantes quimicos presentes en los alimentos o
en el medio ambiente.

® Funcion cognitiva, en la que se esta investigando el posible
efecto protector de una nutricion adecuada sobre su deterio-
ro (enfermedad de Alzheimer), si bien existen problemas
metodoldgicos para su estudio.

Debido al amplio horizonte de accion de los alimentos funcio-
nales, y a modo de ejemplo, se ha seleccionado sélo un area de
interés, la fisiologia digestiva, de gran impacto comercial y de
desarrollo de la industria alimentaria, a través de los denomina-
dos probidticos y prebioticos.

PROBIOTICOS

Los probidticos son las preparaciones o productos que contie-
nen microorganismos definidos y viables, en nimero suficiente,
los cuales alteran la microflora por implantacién o colonizacion
en un compartimento del huésped ejerciendo efectos de salud
beneficiosos en este huésped. En el caso de los alimentos pro-
bidticos el efecto sobre la salud se basa usualmente en la alte-
racion de la microflora gastrointestinal (3).

En la tabla 1 se citan algunos ejemplos de probidticos (4).

Tabla 1

Se estan investigando los posibles efectos de proteccion de
enfermedades gastrointestinales mediante el uso de los probié-
ticos, entre las que se pueden destacar las siguientes: intole-
rancia a la lactosa, diarrea asociada al uso de los antibiéticos,
gastroenteritis, infecciones intestinales y colonizacién por bac-
terias patdgenas, diarrea del viajero, sindrome del intestino irri-
table, enfermedad intestinal inflamatoria, y cancer de colon (5).

Muchos de los estudios disponibles son estudios in vitro, y estu-
dios realizados en experimentacion animal. En este sentido nos
hemos limitado a los datos procedentes de metaanalisis de
ensayos clinicos realizados en humanos. Antes de continuar es
necesario destacar que los resultados de estos metaanalisis
tienen ciertas limitaciones debido a la gran heterogeneidad de
los ensayos incluidos en los mismos: distintas especies de
microorganismos, diferentes concentraciones de los mismos
utilizadas en los distintos ensayos (rango de unidades forma-
doras de colonias: 107-10*2, aunque la mayoria con 10%°-10%%),
distinta duracién de los tratamientos (rango: 2-49 dias), distintas
definiciones de diarrea, etc. Ademas, la mayoria de los ensayos
se realizaron en pacientes hospitalizados. Con todas estas limi-
taciones, estos metaandlisis concluyen que los probiéticos
podrian tener efectos beneficiosos sobre dos patologias:

 Diarrea infantil: Lactobacillus parece ser seguro y eficaz
como tratamiento de nifios con diarrea infecciosa aguda (6),
y la terapia con bacterias probiéticas acorta la duracion de la
enfermedad diarreica aguda en nifios aproximadamente en
un dia (7).

» Diarrea asociada al uso de antibiéticos: los probiéticos
pueden ser usados para prevenir la diarrea asociada al uso
de antibioticos (8,9), aunque se necesitan mas datos (9). No
obstante, a partir de los riesgos absolutos del metaanalisis de
Cremonini et al (9), el NNT con respecto al placebo, seria de
10; lo que significa que habria que tratar a 10 pacientes para
prevenir la diarrea por antibiéticos en uno de ellos.

La mayor parte de los ensayos ha sido realizada con probidti-
cos conteniendo especies de Lactobacillus y Saccharomyces
boulardii, a concentraciones de 10'° microorganismos admi-
nistrados por lo menos 2 veces al dia.

Ejemplos de probiéticos, prebiodticos y simbiodticos (adaptada de 4)

m Lactobacilli:

. acidophilus

. casei

. delbrueckii bulgaricus
. reuteri

brevis

. cellobiosus

. curvatus

. fermentum

. plantarum

PROBIOTICOS

: m FOS (fructooligosacéridos)
PREBIOTICOS
® |nulina

SIMBIOTICOS m Bifidobacterias+ FOS

Cocos gram-positivos: m Bifidobacterias:

Lactococcus lactis cremoris B. bifidum
Streptococcus salivarius therm B. adolescentis
Enterococcus faecium g gr:m?hs
Streptococcus diaacetylactis B. :gnznulni
Streptococcus intermedius B. thermophilum

Saccharomyces:
Saccharomyces boulardii

GOS (galactooligosacaridos) m Lactitol

Lactulosa

Lactobacilli + lactitol m Bifidobacterias + GOS



Recordamos que un yogur tiene alrededor de 10" microorga-
nismos (dosis 1000 veces inferiores a las utilizadas en los
ensayos clinicos), mientras que los probioticos existentes en el
mercado como ACTIMEL® (contiene Lactobacillus caseii
10%9), ACTIF® (contiene 6x10° Lactobacillus gorbach y goldin),
NATURactiva® (contiene mas de 10° Lactobacillus acidophi-
lus) tienen unos 10 microorganismos, que se corresponden
con las dosis habituales de probiéticos utilizadas en los ensa-
yos clinicos.

En Espafia se encuentran probiéticos comercializados como
especialidades farmacéuticas (tabla 2), no financiables por el
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Sistema Nacional de Salud (aunque en algunos de estos pro-
ductos las concentraciones de microorganismos son inferiores
a las utilizadas en los ensayos clinicos).

Con respecto a la seguridad de los probiéticos, a pesar de
que se han descrito casos aislados de bacteriemias por
Lactobacillus, un estudio epidemioldgico reciente no ha
mostrado que haya un aumento de la frecuencia de bacte-
riemia asociada al consumo de probidticos que contienen
Lactobacillus. Lactobacillus y bifidobacterias han sido
ampliamente utilizados como probidticos sin riesgos esta-
blecidos para la salud (10).

NOMBRE COMPOSICION POR UNIDAD PVP (EUROS)

CASENFILUS 2 g 10 sobres Lactobacillus acidophilus 240x10° 5,74
INFLORAN 20 capsulas Lactobacillus acidophilus 10° 595
Bifidobacterium bifidum 10° !
LACTEOL del Dr BOUCARD 20 céapsulas Lactobacillus acidophilus 2x10° 3,83
LACTEOL del Dr BOUCARD 45 comprimidos Lactobacillus acidophilus 6x10° 3,61
LACTOFILUS 20 g polvo Lactobacillus acidophilus 12x107 6,70
SALVACOLON 120 ml frasco Bacillus subtilis 0,83 mg en asociacion con vitaminas, etc 5,43
ULTRA LEVURA 20 capsulas Saccharomyces boulardii 10° 3,99
ULTRA LEVURA 50 capsulas Saccharomyces boulardii 10° 5,38

Fuente: Base de Datos del Medicamento del Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos.

PREBIOTICOS

Los prebioticos son los ingredientes alimentarios no digeribles
que afectan beneficiosamente al huésped por estimular selec-
tivamente el crecimiento y/o la actividad de una bacteria o un
limitado nimero de bacterias (Lactobacillus y bifidobacterias)
en el colon (3).

Comparado con un probi6tico, que introduce bacterias exége-
nas en la flora autéctona colénica, un prebidtico estimula el cre-
cimiento de uno o un limitado nimero de microorganismos
autéctonos de los que potencialmente promocionan la salud,
modulando asi la composicién del ecosistema natural (11).

En la tabla 1 se citan algunos ejemplos de prebidticos.

Aunque en la actualidad existen muchos informes publicados
sobre el uso de probiéticos en humanos, la informacién sobre
los prebioticos es mucho mas limitada (12).

A continuacion se describe mediante las tablas 3 y 4 un anali-
sis comparativo del grado de evidencia alcanzado por los pro-
bioticos y los prebiéticos tanto sobre efectos funcionales como
sobre la reduccion del riesgo de enfermedad.

Con respecto al posible papel de los probiéticos y prebioti-
cos en lareduccion del riesgo de enfermedades, la eviden-
cia es muy limitada: en la mayoria de los casos no existe o
es preliminar. Las Unicas areas que han demostrado cierta
eficacia son la diarrea en el caso de los probiéticos y el
estrefiimiento en el de los prebidticos (13).

Tabla 3

Evidencia en la mejora de funciones corporales alcanzada
por los probioticos y los prebiéticos (13)

EVIDENCIA
EFECTOS FUNCIONALES ” "
PROBIOTICOS PREBIOTICOS

Intolerancia a la lactosa Fuerte Desconocida
Inmunoestimulacién Preliminar Desconocida
Mutagénesis fecal Preliminar Desconocida
Hipocolesterolemiante Sin efecto Preliminar

Hipolipemiante Desconocida Prometedora
Flora colénica Preliminar Fuerte

Biodisponibilidad del calcio Desconocida Prometedora

Tabla 4

Evidencia sobre la reduccion del riesgo de enfermedad
alcanzada por los probioticos y los prebiéticos (13)

REDUCCION DEL RIESGO EVIDENCIA
DE ENFERMEDAD PROBIOTICOS PREBIOTICOS

Diarrea Prometedora Desconocida
Estrefiimiento Desconocida Prometedora
Cancer de colon Preliminar Preliminar
Osteoporosis Desconocida Desconocida
Enfermedad crénica Probablemente .
Desconocida

asociada a los lipidos no reduccion
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SIMBIOTICOS

El término simbidtico se utiliza cuando un producto contie-
ne probidticos y prebioticos. Este término deberia ser reser-
vado para productos en los cuales el componente prebiético
favorezca selectivamente al componente probiético, como

CONCLUSIONES

» Los alimentos funcionales son aquellos que contienen componentes, sean nutrientes o no, que benefician una o varias
funciones del organismo de un modo medible en términos de prevencidn y reduccién del riesgo de enfermedad, o pro-

mocion de la salud.

por ejemplo un producto que contenga oligofructosa y bifi-
dobacterias (3).

En la tabla 1 se citan algunos ejemplos de simbiéticos.

Entre los alimentos funcionales son destacables por su impacto comercial y desarrollo industrial los probiéticos y pre-
bidticos; con respecto al posible papel de éstos en la reduccion del riesgo de enfermedades, la evidencia es muy limi-
tada. Las Unicas areas que han demostrado cierta eficacia en el caso de los probiéticos son el tratamiento de la dia-
rrea aguda en nifios y la prevencion de la diarrea asociada a los antibidticos; en el caso de los prebiéticos, el

tratamiento del estrefiimiento.
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