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Los Alimentos PrObiétiCOS:
Proyectos Europeos

Se sabe que la ingestion de ciertas cepas microbianas (particularmente las que
pertenecen a los géneros Lactobacillus y Bifidobacterium) pueden ser
especialmente benéfica para la salud.

Foto 1. Imagen de microscopio de una
mezcla de dos cultivos puros de
Lactobacillus intestinalis (elementos
verdes alargados) y de Bifidobac-
terium longum (“granos” rosaceos). En
ciertas circunstancias, el refuerzo de
la presencia de estos microorganismos
en la flora intestinal puede tener efec-
tos probidticos con consecuencias be-
néficas para el refuerzo inmunitario
contra numerosas patologias de ori-
gen bacteriano.

© Imagen: Ralph Thiel, DISE (Alemania)
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oco conocido, el papel de la abun-
P dante y multiforme colonizacion

bacteriana del sistema digestivo
aparece cada vez mas como factor de-
terminante para la salud. Los alimentos
denominados probidticos, capaces sobre
todo de influenciar positivamente el sis-
tema inmunitario, se basan en este fe-
némeno. Son varios millardos, pertene-
cen a mas de 500 especies diferentes.
Tienen con nosotros relaciones mas que
intimas (y adn asi no las vemos nunca).
Las bacterias de nuestro tubo digestivo
forman una amplia comunidad de pasaje-
ros clandestinos. Ejercen sobre nuestra
salud una influencia confirmada regular-
mente por nuevos trabajos cientificos.

Y no solamente modulan la efica-
cia de la actividad intestinal (la capta-
cion de los nutrientes o la eliminacion
de los desechos), sino que parece ser
que influencian la actividad de nuestro sis-
tema inmunitario. Ademas, la fauna
bacteriana de nuestro intestino puede pro-
vocar anomalias graves cuando desarrolla
patdgenos, a veces virulentos o incluso
mortales. Y al contrario, una poblacion
bacteriana en la que estos agresores no
consiguen implantarse es prueba de bue-
na salud.

Caja Negra

A pesar de su importancia estratégi-
ca, esta fauna intestinal sigue siendo mal
conocida, hasta el punto que se ha crea-
do para su exploracion una importante
agrupacion de proyectos europeos
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Proeuhealth. Tiina Mattila-Sandholm, del
Instituto finlandés V7T Biotechnology,
coordinadora de los 64 equipos (16 pai-
ses) reagrupados en esta estructura,
habla de «caja negra» para referirse al
tubo digestivo. «Y aun hoy en dia, en
2003, nadie puede decir exactamente en
qué consiste el ecosistema microbiano
de nuestro intestino», subraya.

¢Cudles son exactamente las espe-
cies que encontramos en el mismo?,
écédmo ejercen su influencia sobre la sa-
lud?, écudles son las «buenas bacterias»,
denominadas también probiodticas, y
cdmo actian?, écdmo podemos conce-
bir alimentos que exploten al maximo sus
propiedades beneficiosas?. Son algunas
de las cuestiones que los investigadores
del proyecto Proeunhealth, lanzado hace
dos afios, van a esforzarse en responder
de aqui al afo 2005.

La Extrapolacion Alimentaria

Los probidticos interesan tanto a las
autoridades publicas como a los industria-
les de la alimentacion y a los consumido-
res. Se sabe que la ingestion de ciertas
cepas microbianas (particularmente las que
pertenecen a los géneros Lactobacillus y
Bifidobacterium) pueden ser especialmente
benéfica para la salud.

No obstante, estas ventajas sélo han
sido demostradas en condiciones muy
precisas. Varios ensayos, por ejemplo,
han demostrado que ciertas cepas de
Lactobacillus protegian a los bebés con-
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tra las diarreas virales. Evidentemente,
tales resultados no son generalizables a
todos los probidticos (dos cepas distin-
tas de la misma especie pueden tener
efectos contradictorios) y ain menos a
toda la poblacidn.

Ahora bien, se han observado nume-
rosas extrapolaciones poco ortodoxas.
Ciertos industriales se han esforzado por
construir una imagen de «alimento sano»
(que «estimula el sistema inmunitario»
y «equilibra la flora intestinal») con ayu-
da de férmulas que muy a menudo su-
peran la realidad cientifica. Tiina Mattila-
Sandholm prosigue: «Espero que nues-
tros resultados permitan no sélo mejo-
rar la salud de la poblacion, sino tam-
bién poner orden en esta jungla del mar-
keting. Pero para eso, hay que compren-
der la funcion exacta de las bacterias
presentes en el tubo digestivo. Los pri-
meros resultados concernientes a la ac-
tividad de los microbios han sido obteni-
dos por el grupo del profesor Willem de
Vos, de la Universidad de Wageninen en
los Paises Bajos, que igualmente es el
coordinador cientifico de las plataformas
de proyectos».

La Fase de Exploracion

Para avanzar de forma rigurosa en
este tema multiforme, por légica hay que
comenzar por comprender quiénes son
los huéspedes del tubo digestivo y en-
contrar las formas de diferenciarlos. Es
el objetivo del proyecto Microbe
Diagnostics, dirigido por un joven inves-
tigador apasionado, Michael Blaut, del
Instituto aleman de nutricion (DIFE —
Postdam). Con sus colegas, se esfuerza
por explotar los resultados mas recien-
tes de la biologia molecular para com-
prender con la maxima precision posible
la composicion del ecosistema intestinal.

Se han utilizado diversas técnicas
(citometria de flujos, fluorescencia in
situ, mediciones de ARN) para detectar
las secuencias significativas (en otras pa-
labras «las sefales») de los organismos
presentes.
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«Al principio sabiamos muy poco»,
explica Michael Blaut. «Ya que, durante
mucho tiempo, la ciencia sélo se intere-
s por los organismos que se podian cul-
tivar, o sea, una proporciéon muy reduci-
da de los que conciernen a nuestra in-
vestigacion. Después, se tendid a estu-
diar mas los patdgenos que la flora in-
testinal «normal», valga la expresion, ya
que la flora intestinal varia muchisimo
de una persona a otra, e incluso en el
caso de la misma persona, cambia se-
gun la edad. Y finalmente, las herramien-
tas moleculares existen desde hace muy
poco tiempo. Pero no obstante, hemos
realizado grandes progresos en el trans-
curso de los Ultimos afios y poseemos
actualmente un inventario con el que
realmente podemos trabajar».

El equipo de Microbe Diagnostics ha
realizado ya 16 sondas (pruebas) a
oligonucledtidos que permiten detectar
muy rapidamente ciertos microorganis-
mos. A medida que se desarrollan los co-
nocimientos, la concepcion de nuevas
sondas es cada vez mas rapida, lo que
permitira fabricar una serie de instrumen-
tos cada vez mas diversificados.

Estos instrumentos pueden ser des-
pués puestos a disposicion de otros in-
vestigadores, por ejemplo, para encon-
trar el vinculo entre una patologia y una
cepa determinada, o para comprobar los
efectos de la alimentacion sobre la pre-
sencia de tal o cual bacteria, o auin para
analizar las evoluciones globales de la
flora intestinal.

Comprender los Mecanismos

Estas nuevas posibilidades deberian
permitir aclarar la cuestion aiin mal com-
prendida de los mecanismos. En efec-
to, ignoramos cdmo un microbio pue-
de actuar sobre el estado general de
su huésped. Deprohealthy Propath,
dos proyectos de la agrupacion, se han
encargado asi de tratar uno de los prin-
cipales misterios de los probiéticos: su
accién potencial sobre el sistema
inmunitario.
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Foto 2. Aumento de 60.000 de un
corte de lactobacilo (Lactobacillus)

Institut Pasteur (Francia)

Foto 3. Aumento de 20.000 de una
division de Escherichia colj, una bac-
teria que vive normalmente en los
intestinos del hombre y de los anima-
les de sangre caliente. Una cierta va-
riedad de E. coli que produce toxinas
puede provocar graves enfermedades
enterohemorragicas transmitidas por
los alimentos.

© Institut Pasteur (Francia)
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Foto 4. Corte de coldn con la pre-
sencia de amebas. En esta infeccién
parasitaria del intestino grueso, fre-
cuente en los paises tropicales, el
agente patdgeno atraviesa la pared del
intestino grueso y puede a veces lle-
gar al hl'gado (amebiasis hepética).
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Dos tipos de patologias, antagonis-
tas hasta cierto punto, estan en punto
de mira. Por un lado, una patologia
inflamatoria. Las MII (enfermedades
inflamatorias del intestino), que afectan
a NUMeErosos europeos y que provienen
de una reaccion de inmunidad excesiva
(para explicarlo de forma sencilla). Y, por
otro lado, las infecciones virales (diarreas
por rotavirus) o bacterianas que corres-
ponden al fendémeno inverso: la incapa-
cidad de las defensas naturales de ven-
cer a un patdgeno.

Entre las bacterias que movilizan es-
pecialmente a los investigadores, las mas
conocidas son Helicobacter pylori, res-
ponsable de Ulceras y de gastritis, y di-
versas salmonellas, que plantean proble-
mas recurrentes de intoxicacion
alimentaria.

Los equipos trabajan con diferentes
cepas de Lactobadillus'y de Bifidobacterium.
Se esfuerzan por descubrir cudles son
las moléculas producidas (sobre todo a
nivel de la pared bacteriana) benéficas
para la salud, cual es su forma de ac-
tuar, y mas precisamente qué tipo de
reacciones inmunitarias favorecen o, por
el contrario, impiden.

Una vez conocidos estos mecanis-
mos, los equipos se dedican a construir
las cepas ad hoc'y, segun la expresion
de Annick Mercenier, del Centro de in-
vestigacion Nest/é de Lausana, coordi-
nadora de Deprohealth, intentan que
esas cepas sean «agentes terapéuticos
originales que hagan posible la obten-
cion de tratamientos anti-inflamatorios
innovadores y vacunas orales contra el
H. Pyloriy los rotavirus».

Un tercer proyecto (EU&Microfunction),
esta igualmente dedicado a la cuestion
de los mecanismos. Se interesa sobre
todo por las consecuencias de la nutri-
cion en el medio de las bacterias
gastrointestinales. Estos efectos pue-
den provenir del consumo de bacterias
(probidticas) o de alimentos particulares
(denominados prebidticos), que favore-
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cen el desarrollo de tal o cual
probidtico. De nuevo, debemos admi-
tir que aln ignoramos lo esencial del
por qué y el como una cierta alimenta-
cién favorece a una poblacion o a una
cepa determinada.

Objetivo: mejorar la salud

La mejora de la salud humana estd
en el centro de los objetivos de la agru-
pacion de proyectos Proeuhealth. Uno de
los proyectos asociados, Progid, por ejem-
plo, estudia dos enfermedades intestina-
les especialmente dafinas, la colitis
ulcerosa y la enfermedad de Crohn, una
grave dolencia aparentemente auto-in-
mune que puede llevar, en ciertos ca-
sos, a tener que retirar quirdrgicamente
segmentos enteros del tubo digestivo.

Para precisar los efectos posibles de
los probidticos contra algunas patolo-
gias, se han creado dos pruebas a do-
ble ciego, a gran escala, en varios pai-
ses y que van a durar alrededor de un
afo.

Crownalife, otro proyecto directa-
mente relacionado con la salud, esta
coordinado por Joél Doré, del Instituto
Nacional de la Investigacion
Agrondmica (INRA), situado en Jouy-
en-Josas, cerca de Paris. «Los ancianos
representan una fraccion creciente de
la poblacion europea», subraya este
ultimo. «Ahora bien, ellos son mas sen-
sibles a las infecciones y a las enfer-
medades degenerativas, lo que plan-
tea la cuestion de la implantacion de
estrategias preventivas en materia de
nutricion».

En efecto, estd comprobado que
cada franja de edad, desde el bebé al
anciano, parece corresponder a una
parte de la poblacién intestinal especi-
fica. La comprensidn de esta evolucién
y de sus implicaciones sanitarias es la
primera etapa hacia el establecimiento
de consejos nutricionales eficaces, y en
el futuro, hacia una «nueva generacion
de alimentos funcionales».
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Implicacion Industrial

El mercado mundial de los
probidticos, ya de por si considerable,
esta llamado a aumentar. Por lo tanto,
no hay que sorprenderse de que se ha-
yan asociado numerosos socios indus-
triales, (entre ellos algunas PYMESs) a los
diferentes proyectos. Protech, por ejem-
plo, cuenta con cinco empresas de doce
laboratorios.

Este nimero se explica si se sabe que
este proyecto se ha fijado por objetivo
el de avanzar sobre los aspectos tecno-
I6gicos de la fabricacién de los alimen-
tos probidticos. En el caso de estos ali-
mentos (en general, de tipo lacteo), el
camino esta generalmente lleno de pro-
cesos traumatizantes para una bacte-
ria, ya sean industriales (calefaccion,
congelacion, liofilizacion, conservacion,
etc.) o simplemente metabdlicos (aci-
dez del estdmago, virulencia de las
encimas digestivas y de los jugos
biliares.

Ahora bien, un probidtico (por muy
excelente que sea) no sirve a no ser que
esté vivo. Dietrich Knorr, de la Universi-
dad Tecnoldgica de Berlin explica: «Te-
nemos varias estrategias para lograr este
objetivo. Podemos buscar moléculas pro-
tectoras para asociarlas a los microbios,
y obtenemos excelentes resultados con
ciertas pectinas. Pero podemos igual-
mente estimular las defensas naturales
de los probidticos.

Asi, ciertos microbios puestos a 50°C
producen algunas proteinas especificas
que les protegen del calor, lo que puede
ayudarles a soportar ciertos procesos in-
dustriales. Otros probioticos, al enfriar-
se, segregan azUcares que les permiten
después sobrevivir a la congelacién».

Protech debe obtener nuevos cono-
cimientos practicos, que traten sobre
todo los posibles tratamientos indus-
triales, las formas de optimizarlos, las
reacciones de las diferentes cepas con
respecto a los mismos, etc. Estos ele-
mentos deberian hacer posible la con-
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cepcion de productos tan eficaces como
sea posible.

Seguridad y Transparencia

Las virtudes de los probidticos no
deben no obstante hacer olvidar sus po-
sibles riesgos, aunque por ahora sean
solo potenciales. «La mayoria de estos
organismos se consumen desde hace
décadas sin ningln impacto sanitario
negativo», recuerda Tiina Mattila-
Sandholm, pero no hay que contentarse
en absoluto con este tipo de constata-
cion en un estudio cientifico exhaustivo.

El proyecto Prosafe se ha creado para
dedicarse enteramente a las cuestiones
de seguridad: tratarad de los diferentes
problemas tales como la posible resis-
tencia a los antibidticos, la posibilidad de
mutaciones, las capacidades colonizado-
ras, los riesgos posibles de toxicidad, etc.

Al final del estudio, se pretende dis-
poner no sélo de informacion precisa
sobre las numerosas cepas existentes en
la actualidad, sino igualmente sobre los
criterios y los métodos de investigacion
para todas las que salgan de los labora-
torios en los préximos afios.

El proyecto Proeunhealth se acom-
pafia, ademas, de una reflexion sobre las
expectativas del publico (variables segun
los paises) y sobre la mejor forma de
dirigirse al mismo. Explotar las posibili-
dades de los probidticos supone conven-
cer al publico para que los consuma, en
la mayoria de los casos de forma regu-
lar, para obtener asi una eficacia maxi-
ma. Hay que darle por lo tanto una vi-
sion clara y rigurosa de los beneficios que
se puedan lograr, gracias a una informa-
cién completa y creible.

Fuente: Investigacion Europea
Julio 2003.
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Foto 5. Modelizacion (en cultivo) del
franqueo de la barrera epitelial de la
pared intestinal por una bacteria
patdgena.
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