OLIGOSACARIDQS DE LA LECHE HUMANA
Y OTROS PREBIOTICOS EN LA ALIMENTACION

DEL LACTANTE

PREBIOTICOS

La microbiota intestinal juega un rol muy
importante en la salud de los humanos,
principalmente ayuda a mantener la integridad
de la barrera intestinal®. La disbiosis (una
alteracion en la microbiota) se ha relacionado
con la patogénesis de algunas enfermedades®y
ésta puede ser causada por infecciones, edad,
estilo de vida, cirugias, mala alimentacion o el
uso de ciertos medicamentos como los
antibidticos®®. El consumo de prebidticos y
probidticos resulta ser una excelente estrategia
para modular la composicion de la microbiota®.
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;Qué son los prebidticos?

La Asociacion Cientifica Internacional de Probidticos y Prebidticos define el término prebidtico como “un
sustrato que es utilizado selectivamente por los microorganismos del huésped y que confiere un
beneficio para la salud.” De igual manera, para que un sustrato pueda ser considerado prebiodtico, éste no
debe causar consecuencias negativas para quien los consuma como por ejemplo, produccion excesiva de
gas, distension abdominal o crecimiento de bacterias patdégenas.©®

Los hidratos de carbono no digeribles como los fructanos (fructooligosacaridos e inulina), los galactanos
(galactooligosacaridos) y la polidextrosa son algunos ejemplos de prebidticos. Debido a que los prebidticos
escapan la digestion, cuando llegan al colon son fermentados por las bacterias produciendo asi acidos grasos
de cadena corta (AGCC) como butirato, acetato y propionato. Estos AGCC ayudan a disminuir el pH del colon,
lo cual brinda proteccion contra el crecimiento de bacterias patdégenas. Los prebidticos estimulan
selectivamente el crecimiento de bacterias benéficas como las bifidobacterias y los lactobacilos.®

En la imagen 1 se ilustran otros beneficios que confiere el consumo de prebiéticos en la salud,
mismos que se enlistan a continuacion:”

* Modulacién inmunoldgica: reduccion de prevalencia de alergias, dermatitis atdpica, sibilancias y urticaria

* Mejora la absorcidn de calcio

o Mejora la funcidn intestinal: mejora la frecuencia y consistencia de las heces, evitando asi diarrea y estrefiimiento
o Efectos metabdlicos: mejora la funcidn de la barrera intestinal y disminuye la permeabilidad intestinal

o Saciedad: los AGCC que se forman tras la fermentacidn de los prebidticos incrementan la produccién de PYY y GLP-1
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OLIGOSACARIDOS DE LA LECHE HUMANA

La leche humana es un alimento que se caracteriza por poseer componentes bioactivos uUnicos que
benefician a los menores que reciben lactancia, dentro de dichos componentes destacan los oligosacaridos
de la leche humana (OLH)®. Los OLH son glicanos complejos que se encuentran en altas concentraciones
dentro de la leche humana, siendo el tercer componente mas abundante de esta, solo después de la
lactosa y los lipidos®.

Actualmente se reconoce la presencia de mas de 200 OLH con una diversidad estructural concentrada
en 15 variantes diferentes. En términos generales los OLH se componen de 5 monosacaridos y
derivados de monosacaridos que son, glucosa, galactosa, N-acetilglucosamina, fucosa y acido sidlico™.
Estos oligosacaridos se suelen clasificar en tres grupos como se muestra en el cuadro 1. La cantidad y
composicion de los OLH varia de mujer a mujer, es determinada por factores genéticos, el tipo de sangre
(antigenos de Lewis) y la salud materna, ademas cambia a lo largo de la lactancia, de esta manera el
calostro contiene entre 20-25 g/L, mientras que en la leche madura la concentracién desciende a cerca
de 5-20 g/L, adicionalmente se ha observado una mayor concentracion de OLH en la leche de madres de
nifnos nacidos pretérmino(9, 10).

Los OLH son muy poco digeridos por lo que su consumo tiene un papel como prebidtico muy importante
para el tracto gastrointestinal del lactante, permitiendo el crecimiento de microrganismos especificos que
caracterizan la microbiota de los menores alimentados con leche humana, como es el caso de las
bifidobacterias™. Otros beneficios reconocidos derivados del consumo de los OLH son, funcién antiadhesiva
microbiana en la superficie del epitelio intestinal, protegiendo contra infecciones gastrointestinales, modulacidn
de la respuesta celular epitelial y de la respuesta inmune, ayudando a disminuir el riesgo de algunos
padecimientos como enterocolitis necrosante, alergia, sepsis o infecciones de vias aéreas™®. Mas recientemente
se ha comenzado a investigar el efecto derivado de elementos posbidticos como los acidos grasos de cadena
corta, producidos por las Bifidobacterias, la inhibicién de genes relacionados con la inflamacion, el desarrollo
del tejido linfoide asociado al intestino (GALT), entre otras aproximaciones®. Podemos decir que, aunque
son reconocidas valiosas funciones de estos componentes bioactivos, Unicos de la leche humana, aun queda
mucho mas que entender respecto a los OLH.

Contenido en
leche humana

Caracteristica Ejemplo

Neutros o 30-50% Contiene fucosa en la 2’-Fucosil-lactosa (2’-FL)

fucosilados i ° posicion terminal and Lactodifucopentosa
Contiene

Neutros no 9 N-acetilglucosamina

fucosilados 42-55% glu Lacto-N-tetraosa

en la posicion terminal

N /

Acidos 1214% Contiene &cido sidlico
o sialilados T en la posicion terminal

- /

2’-sialilactosa
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PREBIOTICOS EN LA ALIMENTA(’:I()N
DE LACTANTES QUE RECIBEN FORMULA

Debido a que una gran proporcién de lactantes
no consumen leche humana por motivos
sociales, culturales o bioldgicos, se ha buscado
la adicidon de distintos prebidticos sintéticos
dentro de las férmulas infantiles, como
Galactooligosacaridos (GOS), Polidextrosa
(PDX)@419 Fructooligosacaridos (FOS),
2’Fucosillactosa, Lacto-N-neotetraosa (LNNT),
3’-sialil-lactosa (3’SL), 6’-sialil-lactosa (6°SL)
y difucosilactosa (DFL), con el fin de intentar
imitar la funcién de los OLH presentes
naturalmente en la leche humana°-39, )

A continuacion se muestra un resumen de los
principales prebidticos sintéticos disponibles
actuales dentro de las férmulas infantiles, asi
como la evidencia que sustenta su potencial
efecto benéfico para los lactantes que los
reciben (cuadro 2).

La mezcla de prebidticos GOS+PDX en la
formula cuenta con estudios clinicos probados
en la poblacion a la que esta dirigida. Existen
estudios clinicos que demuestran tolerancia,
seguridad y un crecimiento normal. Las
cantidades y la mezcla de estos prebidticos
han sido evaluadas a través de ensayos
clinicos aleatorizados®®,

En general, la mezcla GOS+PDX demuestra
beneficios en la consistencia de las heces, en
la reduccidon de infecciones respiratorias, en el
perfil de la microbiota asemejandose mas a la
de ninos amamantados con leche humana, y
ejerciendo un efecto bifidogénico que imita
funciones de los prebidticos de la leche
humana(”'®,

Estudios clinicos

Ziegler 20077%

N

GOS/PDX

Resultados

Se observd un crecimiento normal y una tolerancia adecuada sin embargo mas
participantes del grupo con 8g/L abandonaron el estudio.

Evacuaciones similares a las de los lactantes que recibieron leche humana. /

Las férmulas que contienen mezclas PDX, GOS y LOS tienen mas probabilidades
de influir en la microbiota ir i cuando la inis 5n se inicia en la

N

15)

Nakamura 2009 | i/ infancia /
Se demostraron beneficios debido al efecto bifidogénico ejercido, lo cual
asemeja las caracteristicas de la microbiota de nifios s con
férmula respecto aquellos que reciben leche materna.

Scalabrin 207279 Se observé una tendencia de crecimiento de bifidobacterias respecto al tiempo

en el grupo PDX+GOS.

Mejoria en la consistencia de las evacuaciones en el grupo de intervencion lo que
contribuye en los episodios de constipacion. /

Ashley 201277

N

Las formulas suplementadas con prebidticos son seguras y bien toleradas.
Se reportd un crecimiento normal a través del estudio.

Patron de defecacion mds suave y suelto en los lactantes que recibieron la mezcla
PDX+GOS y similar al reportado por lactantes que reciben leche materna. /

La adlicién de PDX+GOS a una férmula de seguimiento se relaciona con heces

Ribeiro 201278 blandas y con el aumento en la frecuencia de estas, lo cual es una estrategia para
el manejo y prevencion del estrefiimiento funcional. /
Se demostraron beneficios con la adicion de la mezcla PDX+GOS en la
i disminucion de infecciones respiratorias.
Ranucci 20187

Estu [ 0s Resultados

Rochat et al 2020
(Abstract)
Ensayo ex vivo®®

N

Se evidencid el papel de la intervencién nutricional sobre el desarrollo de
microorganismos especificos dentro de los padecimientos estudiados.

2'FL, DFL, LNT, 3'SL, 6°SL

2'FL, DFL, LNT, 3'SL o 6'SL apoyan el crecimiento de bacterias intestinales

beneficiosas.

Rochat et al 2020
(Abstract)
Estudio ex vivo®?

Estudios clinicos

Nieves et al 2020
(Abstract)
Estudio preclinico®®

N

En un sistema de fermentacion ex vivo, la combinacion de 2'FL, DFL, LNT, 3'SL y
6'SL promueve el crecimiento de bacterias intestinales beneficiosas, asi como de
metabolitos apropiados.

3'SL, 6’SL

Resultados

Una evaluacion preclinica con la combinacion 3'SL y 6'SL durante la vida
temprana, no afecto el crecimiento o la acumulacion de grasa corporal hasta la
edad adulta joven en un modelo animal.

Actualmente, la mezcla GOS+PDX cuenta con mayor peso en cuanto a la evidencia cientifica que lo
respalda e incluye ensayos clinicos aleatorizados, considerados el estandar de oro para medir la
efectividad de una nueva intervencion o tratamiento. Es importante continuar la investigacion con
respecto a las mezclas que incluyen 2’ FL, DFL, LNT, 3’ SL and 6’ SL ya que hasta el momento no han sido
publicados datos clinicos sobre los beneficios declarados para la combinacidon completa de estos 5
prebiodticos sintéticos. La mayoria de los estudios son preclinicos, observacionales o ex vivo e incluyeron
a los prebidticos de manera individual o en combinaciones que varian.
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La leche materna es el mejor alimento para el lactante. Las mujeres embarazadas y madres recientes deben recibir informacién sobre los beneficios y la
superioridad de la leche materna. Se debe orientar a las madres en cuanto a la nutriciéon materna adecuada y advertirles que la decision de evitar o interrumpir
la lactancia materna puede resultar dificil de revertir.

La alimentacién parcial con preparaciones puede dificultar el comienzo de la lactancia materna. Debe aconsejarse a las madres acerca de las implicaciones
de costo de las preparaciones para lactantes y de la importancia que tiene para la salud de los lactantes que las preparaciones para lactantes se preparen y
utilicen correctamente.
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