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RESUMEN. La leche materna es el modelo de alimentacién del
lactante, utilizado como referencia durante el periodo de lactancia.
El conocimiento de su composicién ha permitido fijar las
recomendaciones dietéticas para los lactantes. La fraccion de
hidratos de carbono de la leche materna aporta entre el 40% y el
50% de los requerimientos energéticos del lactante. A pesar de
esta importancia cuantitativa, generalmente se ha prestado poco
interés a su estudio.

La leche materna contiene mono, di y oligosacaridos. Los
oligosacdridos suponen el tercer componente mayoritario de la leche
tras la lactosa y la grasa. Estdn formados por una combinacién
variable de D-glucosa, D-galactosa, 4cido sidlico, L-fucosa y N-
acetilglucosamina. Su composicién cuantitativa y cualitativa
presenta gran variabilidad inter e intraindividual en funcién del
perfodo de lactancia, momento del dia y herencia genética. En la
actualidad estd surgiendo gran interés por el papel que ejercen estos
compuestos en la salud, ya que realizan un papel fisioldgico en el
organismo, similar a la fraccién. fibra soluble de la dieta. Su
estructura es susceptible de actuar como ligando competitivo
protegiendo al lactante frente a patdgenos externos. Ejercen un
efecto prebiético y son una fuente de 4cido sidlico y galactosa
esenciales para el desarrollo cerebral.

Por todo ello, hoy en dia hay un interés creciente de profesionales
de la salud e industrias en el estudio de los oligosacaridos contenidos
en la leche de mujer con el objetivo principal de incorporarlos como
nuevos ingredientes funcionales a los alimentos para lactantes.
Palabras clave: Alimentacién infantil, lactancia, hidratos de
carbono, oligosacéridos.

INTRODUCCION

Durante el primer afio de vida la alimentacién evoluciona
en funcién de las capacidades funcionales, desarrollo
psicomotor y necesidades nutricionales del individuo (1). Es
por ello que el primer afio de vida se divide desde el punto
de vista de la nutricién en dos periodos: licteo y de
diversificacién o complementario (2). La leche materna es
el alimento de eleccidn durante el periodo ldcteo ya que el
amamantamiento crea lazos afectivos entre madre e hijo,
ademds de aportar la combinacién de nutrientes y energia
mds equilibrada para el crecimiento y desarrollo del lactante.
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SUMMARY. Human milk oligosaccharides. Their role in breast-
fed infants health and development. Breast-feeding is the opti-
mal mode of feeding for the normal full-term infant. Human milk
composition knowledge has been basis for recommended dietary
allowances for infants. Few studies about human milk carbohy-
drates have been done until the last decade. However, carbohy-
drates provide approximately 40-50% of the total energy content
of breast milk. Quantitatively oligosaccharides are the third larg-
est solute in human milk after lactose and fat. Each individual oli-
gosaccharide is based on a variable combination of glucose, galac-
tose, sialic acid, fucose and N-acetylglucosamine with many and
varied linkages between them, thus accounting for the enormous
number of different oligosaccharides in human milk. The
oligosaccharides content in human milk varies with the duration of
lactation, diurnally and with the genetic makeup of the mother. At
present, a great interest in the roles of human milk oligosaccharides
is raising. They act as a the soluble fibre in breast milk and their
structure is available to act as competitive ligands protecting the
breast-fed infant from pathogens and act as well as prebiotic. They
may also act as source of sialic acid and galactose, essential for
brain development. This is why today there is an increasing health
and industrial interest in human milk oligosaccharides content, with
the main purpose of incorporating them as new ingredients in in-
fant nutrition.

Key words: Infant nutrition, lactation, carbohydrates,
oligosaccharides.

Los esfuerzos encaminados a racionalizar la alimentaci6n
del lactante durante los primeros 4-6 meses de vida, se han
dirigidos a conocer mds a fondo la composicién de la
secrecion léctea.

La leche materna es una secrecién evolutiva en su
composicién. Varia intra e interindividualmente en funcién
de la duracién de la lactancia, la hora del dia o si se trata del
periodo inicial o final de la toma. Aunque el régimen
alimenticio y otros factores maternos influyen en la
composicion de la leche, parece que los cambios de la misma
se adaptan a las necesidades nutricionales del lactante (3).
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Los carbohidratos representan el 40-50% del contenido
caldrico de la leche (4). A pesar de ello, el interés por conocer
ja composicién de la leche materna y poder crear férmuias
artificiales semejantes a la misma, se ha centrado en el
conocimiento de otros componentes tales como proteinas o
grasas, quedando relegados los hidratos de carbono a un nivel
secundario. Sin embargo, hoy en dia se considera que algunos
componentes de esta fraccion son agentes saludables para el
bienestar del bebe.

El carbohidrato predominante en la leche es la lactosa
cuya concentracion es de 6-7 g/100 ml (5). La concentracién
de lactosa aumenta significativamente hasta el 2°-3 mes,
mientras que el contenido de los otros componentes
hidrocarbonados (mono, di y oligosacdridos), es maximo en
las primeras semanas de vida y desciende significativamente
después (5).

La presencia de hidratos de carbono diferentes a la lactosa
fue descrita por primera vez a principios de siglo, aunque
hasta la década de los 60 no se aislaron oligosacdridos en la
leche humana (OLH) (5).

A pesar de que actualmente se reconoce la importancia
bioldgica de los oligosacéridos presentes en la leche humana
para la salud del lactante, se desconocen muchos aspectos
estructurales y comportamiento metabdlico de estos
compuestos.

Estructura

Los OLH estan compuestos por una combinacién variable
de D-glucosa, D-galactosa, 4cido sidlico (N-
acetilneuroaminico), L-fucosa y N-acetilglucosamina con una
gran variedad de uniones entre ellos, lo que explica su alta
diversidad. Hasta el momento se han aislado y caracterizado
130 OLH diferentes (6). La mayoria de ellos tienen una unidad
de lactosa en el extremo reductor, mientras que la fucosa y el
acido sidlico son los restos mads frecuentes situados en el
extremo no reductor (7). Las cadenas de oligosacdridos tienen
una longitud de 3-11 residuos de monosacaridos (5,6).

En la clasificaciéon mds sencilla, se considera que existen
3 principales categorias: oligosacdridos neutros, que incluye
a los oligosacéridos fucosilados; oligosacéridos dcidos, con
predominio en el contenido de 4cido sidlico y que a pH neutro
se presentan en forma anidnica y sialil fucosil-oligosacdridos,
que contienen fucosa y 4cido sidlico (8).

Sintesis

Los oligosacdridos se sintetizan en el aparato de Golgi de
las células secretoras de los alvéolos de la glandula mamaria.
La a-lactoalbimina regula la enzima galactosiltransferasa,
que cataliza la reaccién entre uridin-5’-difosfato-galactosa y
glucosa para producir lactosa. Posteriormente, otra transferasa
(galactosil, N-acetilglucosaminil, fucosil o silaliltransferasa)
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adiciona monosacdridos sobre la lactosa para formar los
oligosacdridos (9), lo cual origina un elevado nimero de
estructuras primaria (core oligosaccharides), que se muestran
en la Tabla 1. Sobre estas estructuras tiene lugar la elongacién
debida a la accién de fucosiltransfersas y sialiltransfereasa
que dan lugar a los mds de 130 oligosacdridos caracterizados
(10) (Tabla 2).

El desarrollo de técnicas de caracterizacién bioquimica
y elucidacidn estructural ha permitido obtener una
cuantificacion precisa de muchos de los OLH. Estas técnicas
combinan la cromatografia en capa fina, la cromatografia de
intercambio ionico y la espectrometria de masas (5,8,10- 12).

Los oligosacaridos: un componente variable de la leche
materna

Los oligosacéridos son el componente més variable de la
leche humana. Su sintesis depende de la herencia genética
de la madre (13), del periodo de lactancia (14) y del momento
del dia (15), pero no se afecta por la dieta materna (9)

Los niveles de OLH son mas elevados en el calostro que
en la leche madura. Aumentan los 5 primeros dias para
descender a lo largo de los tres meses siguientes. También se
han observado variaciones en su composicién cualitativa.
Durante las primeras 13 semanas de lactancia, el dcido sidlico
disminuye en un 71%, la N-acetilglucosamina en un 56 % y
la fucosa en un 35%. Como consecuencia de los cambios, el
resto de N-acetilglucosamina pasa a ser el componente
mayoritario, seguido de fucosa y 4cido sidlico. La importancia
biolGgica de esta variacién en el perfil de oligosacdridos es
aun desconocida, pero parece 16gico pensar que los
oligosacdridos formados a partir de dichos restos de
monémeros serdn diferentes a los del inicio de la lactancia,
ya que la composicién de la leche se adapta a las necesidades
del nino (14).

La concentracién de OLH no varia durante la toma, pero
si se observan variaciones a lo largo del dfa. La sintesis de
oligosacéridos requiere la presencia de lactosa. Esto explica
la existencia de una relacién inversamente proporcional entre
las concentraciones de oligosacaridos y lactosa en la leche
humana (9).

Concentracién cuali-cuantitativa de los oligosacaridos en
leche materna

La bibliografia es coincidente sobre el contenido total en
OLH. La leche madura contiene 12-14g/l, mientras que en
el calostro se encuentran valores de 20-22 g/l (16).

Los estudios realizados sobre la composicién cualiatativa
de los OLH son escasos e incompletos ya que en la
metodologia no se indica el periodo de lactancia (17), el
nimero de muestra analizadas (6) o las caracteristicas
genéticas de la madre (6).
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TABLA 1
Estructura primaria de los oligosacaridos de la leche materna. Adaptado de Kunz y Rudloff (6)
Nombre Estructura
Lactosa Galf1-4Glu
Lacto-N-tetrosa GalB1-3N-AcGlucB1-3 Gal$1-4Glu
Lacto-N-neo-tetrosa GalB1-4N-AcGlucB1-3 GalB1-4Glu
Lacto-N-hexosa GalB1-4N-AcGlucBl -GGaIIBB- IN-AcGlucB3-1Gal
B1-4Glu
para-Lacto-N-hexosa Gaif1-3 N-AcGlucB1-3 GalB1-4 N-AcGlucBi-3 Galfi-4 Glu
para-Lacto-N-neo-hexosa GalB1-4 N-AcGlucBl1-3 Galf1-4 N-AcGlucpl-3 Gal1-4 Glu
Lacto-N-octosa Galf1-4 N-AcGlucB1-3 GalB1-4 N-AcGlucB1-3 GalB1-3 N-AcGlucBl!-3
Gal B1-4Glu
Lacto-N-neo-octosa GalB1-3 N-AcGlucB1-3 GalB1-4 N-AcGlucfl-6 GalB1-3 N-AcGlucf1-3
Gal B1-4Glu

D-glucosa (Glu), D-galactosa (Gal) y N-acetilglucosamina (N-AcGluc).

TABLA 2
Oligosacéridos complejos en leche pretérmino. Adaptado de Kunz y Rudloff (6)

Nombre Estructura
Lactosa GalB1-4Glu
2’-Fucosil-lactosa FucB1-2 GalB1-4Glu
3’-Fucosil-lactosa - GalB1-4Gluati-3 Fuc
3’-sjalil-3-fucosil-lactosa AcNeua2-3 GalB1-4 Glua3-1 Fuc
Difucosil-lactosa Fucal-2 GalB1-4 Glua3-i Fuc
Lacto-N-tetrosa Galp1-3 N-AcGlucB1-3 GalB1-4Glu
Lacto-N-neo-tetrosa GalB1-4 N-AcGlucBl-3 GalB1-4Glu
Lacto-N-fucopentosa I Fucal-2 GalB1-3 N-AcGlucB1-3 Galf1-4Glu
Lacto-N-fucopentosa 1l Galp1-3 N-AcG]chlJ Galp1-4 Glu

od-1Fuc
Lacto-N-fucopentosa 111 Galpl-4 N-AcGhIJcBJ-B Galf1-4Glu

o4-1Fuc
Lacto-N-fucopentosa V GalB1-3 N-AcGlucB1-3 Galf1-4 Glua3-1 Fuc
Lacto-N-difucohexosa 1 Fucal-2 Galf1-3 N-AcGlucB1-3 Gal1-4Glu

o4-1Fuc
Lacto-N-difucohexosa If Galp1-3 N-AcGlucBl-3 Galp1-4 Glu
2 o4-1Fuc a3-1Fuc
Trifucosillacto-N-hexosa
3’Sialil-lactosa AcNeua2-3 Galpl-4 Glu
6’Sialil- lactosa AcNeu o2-6 GalBi-4 Glu
Sialil-lacto-N-tetrosa a AcNeua2-3 GalB1-3 N-AcGlucB1-3 GalB1-4Glu
Sialil-lacto-N-tetrosa b Galf1-3 N-AcGlucB1-3GalB1-4Glu
o6-2AcNeu
Sialil-lacto-N-tetrosa ¢ 2 AcNeua2-6 GalB1-4 N-AcGlucBi-3 GalB1-4Glu
Sialil-fucosil-lacto-N-tetrosa [ ,
Sialil-fucosil-lacto-N-tetrosa 11
Disialil-tacto-N-tetrosa AcNeuo2-3 Gaif31-3 N-AcGlucBi-3 Gaipi-4 Glu
a6-2AcNeu

*Estructura sin determinar.
D-glucosa (Glu), D-galactosa (Gal) y N-acetilglucosamina (N-AcGluc), 4cido sidlico (AcNeu), L-fucosa (Fuc).
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Coppa y col. (8) analizaron muestras de leche de 18
madres hasta el tercer mes de lactancia (Tabla 3). En el grupo
de los oligosacdridos fucosilados, 2’ fucosil-lactosa, difucosil-
lacto-N-hexaosa y trifucosil-lacto-N-hexaosa, representan

entre el 60-70%. Entre los oligosacdridos primarios, el 90%
lo componen lacto-N- treosa y lacto-N-neotreosa. En el grupo
de los oligosacdridos 4cidos los mds representativos son sialil-
lacto-N-tetrosa c, disialil-lacto-N-tetrosa y 6’sialil-lactosa (8).

TABLA 3

Evolucién del contenido en oligosacéridos primarios (g/l) en la leche materna (8) (N = 18)
o 4 dfas 10 dfas 30 dias 60 dias 90 dfas
Oligosacaridos primarios
Lacto-N-tetrosa 0.84 £ 0.23 0.73+£0.17 071 £0.21 1.56 £ 0.57 1.28 £ 0.54
Lacto- neo-tetrosa 2.04 +0.55 1.83£0.75 1.40%0.55 0.95 £0.83 1.37 £0.92
Lacto-N-hexosa 0.07 £ 0.07 0.05+0.01 0.06£0.05 0.09 £0.02 0.17 £0.01
Lacto-N-neohexosa 0.18 £ 0.11 0.1 £0.06 0.09 £ 0.04 0.13£0.08 0.28 £ 0.03
Total 3.13 2.71 2.26 2.73 3.10
Fucosil-oligosacaridos
Lacto-N-difucohexosa i 0.19 +£0.08 0.224+0.09 0.20+0.08 0.19 £ 0.07 0.19+£0.14
Trifucosillacto-N-hexosa 2.73+£0.22 3.05+1.37 310+ 1.40 2.60+£0.70 2.60 + 0.60
Difucosillacto-N-hexosa 2.45 +0.72 240+088 2.62+0.82 2.61 £0.84 1.74 £ 0.90
Difucosillacto-N-hexosa b 0.51 £0.25 0.32+020 0.12+0.08 1.02 £ 0.19 0.74 £0.10
Difucosillacto-N-hexosa | 0.79 £ 0.25 0.79+035 043+£0.25 1.18 £0.22 092 £0.10
3’-Fucosil-lactosa 0.34 £ 0.06 022+0.06 0.28+0.12 0.71 £0.07 0.53+£0.29
Lacto-N-fucopentosa If 0.29+£0.22 048+046 043+0.15 0.29£0.16 0.33+0.12
2’-Fucosil-lactosa 393+ 1.1] 3024088 2.78+0.94 1.84 +0.39 2.46 £ 0.44
Lacto-N-fucopentosa 1 1.36 £0.18 1.36+0.22 099 +0.25 0.97 £ 0.61 1.35 £ 0.69
Monofucosil-lacto-N-hexosa 11 1.06 £0.77 0.58+0.54 048+0.19 0.33+0.18 0.18 £0.02
Total 13.88 12.60 11.59 12,13 11.45
Sialil-oligosacaridos
Monofucosiimonosialil-lacto-N-hexosa  0.42 + 0.34 0.55+034 029£0.15 0.26 £0.10 0.28 £ 0.07
Sialil-lacto-N-tetrosa ¢ 1.05+0.30 0471027 0.21£0.08 0.21 £0.09 0.12+0.06
6’-sialil-lactosa 0.59 £0.15 0.55+0.18 0.44 £0.14 0.30+0.11 0.24 £0.10
Sialil-lacto-N-tetrosa a 0.18 £0.06 0.122006 0.11+£0.03 Nd Nd
3’-sialil-lactosa 0.09 £ 0.06 0.11 007 0.09+0.04 0.13+0.12 0.09 £ 0.05
Sialil-lacto-N-tetrosa b 0.17 £ 0.09 0.18£0.09 0.23+0.21 0.25+0.13 0.20£0.12
Disialil-lacto-N-tetrosa 0.80 £0.24 0.74+ 040 0.67+0.57 0.64 £0.16 0.63£0.24
Total 3.30 2.70 2.14 1.79 1.58

Oligosacaridos en la leche de otros mamiferos

La leche de los mamiferos contiene como carbohidrato
mayoritario lactosa, a excepcién de la leche de Monotremas
(echidna, platypus (Ornithorhyncus anatinus), marsupiales
como el canguro (Macropus eugenii), los osos y los
pinnipedos (16,18,19).

Comparando la leche materna con la de otras especies,
tales como vaca, cerdo, caballo y mono rhesus (20,21), éstas
presentan en general los perfiles de oligosacdridos mds
simples, con baja cantidad de oligosacéridos 4cidos. La leche
de mono es la excepcidn, ya que contiene diversos
oligosacdridos fucosilados (0,5-1 g/l), pero en menor
concentracién que en la leche humana (5-8 g/1) (20).

La leche humana y la de elefante son las mds parecidas
entre si, con respecto a la variedad de oligosacaridos neutros
y acidos que presentan (12).

Sin tener en cuenta la lactosa, la leche de vaca contiene
baja cantidad de disacéridos libres y la sialil-lactosa (0.2-0.6
g/100 ml) es el unico hidrato de carbono complejo, que se

encuentra también en la leche humana (11). Sin embargo,
contiene numerosos carbohidratos complejos formando
glucoconjugados con proteinas y lipidos.

Efectos de los oligosacaridos en la salud del lactante

La mayor parte de los efectos fisiolégicos de los
oligosacaridos estdn relacionados con su capacidad para ser
digeridos en el intestino delgado. Aquellos que no son
degradados por los enzimas digestivos son considerados como
la fibra dietética de la leche materna, ya que ejercen un efecto
fisiolégico similar a la fraccidn soluble de dicha fibra (8,22).

Los oligosacédridos encontrados en orina y heces de
lactantes alimentados con leche materna son similares a los
presentes en la propia leche (23). Se estima que un 40% de los
oligosacdridos ingeridos se excretan en heces, mientras que
1% es absorbido y excretado en la orina. Esto indica que
aproximadamente el 60% de los oligosacaridos ingeridos son
utilizados parcial o totalmente por la microbiota col6nica (9).

La leche humana presenta enzimas (fucosidasas y N-
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acetiglucosaminidasas) capaces de degradar los OLH, pero en
cantidades no significativas (9). Los estudios sobre la presencia
de sialasas en la saliva y el intestino del lactante son
contradictorios. Sin embargo, los hallazgos de oligosacdridos
en la orina de lactantes justifican la absorcién intestinal de
pequefios oligosacaridos como fucosil-lactosa y difucosil-
lactosa. Aunque los mecanismos de absorcién que utilizan los
OLH no se conocen con exactitud se ha demostrado que estos
hidratos de carbono no son digeridos en el intestino delgado.
Por otro lado, la absorcién de OLH intactos solamente parece
posible durante las primeras semanas de vida, debido a la alta
permeabilidad del tracto intestinal y la elevada concentracién
de OLH durante esta etapa (22).

La presencia de un gran nimero de enzimas bacterianas
entre las que se encuentran las fucosilasa y las sialasas de las
bacterias colénicas (24,25), hace pensar que son los
responsables de la hidrélisis de los OLH y que éstos son
substratos de 1a fermentacién col6nica. Los estudios de Brand
Millery col. (26) a través de pruebas de produccién de metano
demostraron que los OLH fermentan y que esta fermentacién
es similar a la de la lactulosa, compuesto totalmente
fermentable por las bacterias intestinales humanas.

Efecto antiinfeccioso

Durante el primer afio de vida los lactantes necesitan una
proteccién adicional frente a patégenos, debido a que
presentan un mayor pH géstrico y a la inmadurez de su sistema
inmune.

Varios estudios han demostrado que existe una mayor
resistencia a las infecciones gastrointestinales, respiratorias
y urinarias en los nifios alimentados con lactancia natural
frente a los que consumen férmulas infantiles (27,28). Esto
es debido a la presencia en la leche materna de:
inmunoglobulinas, sustancia P, citoquinas, prolactina,
leucocitos, lactoferrina y lisozimas (2).

Los oligosacdridos ejercen un efecto antiinfeccioso a
través de 2 mecanismos: inhibiendo la colonizacién y el
crecimiento de patdgenos, ya que actian como andlogos de
los receptores celulares y ejerciendo un efecto prebidtico, es
decir favoreciendo el desarrollo de algunas bacterias
beneficiosas para el individuo.

Los OLH inhiben la colonizacién y el crecimiento de
patégenos

Los OLH presentan estructuras andlogas a la de los
receptores de las células epiteliales dado que en la sintesis de
los OLH intervienen enzimas semejantes a las que catalizan
la sintesis de las glucoproteina y glucolipidos que forman los
receptores de la superficie celular (7). Es por ello, que los
OLH actiian como ligandos competitivos para bacterias, virus,
hongos y protozoos, inhibiendo as{ el primer paso de la

colonizacién y la infeccién (29).

Hay mas de 20 oligosacéridos en la leche materna capaces
de unirse competitivamente a patdgenos del tracto intestinal,
respiratorio y urinario. Estos microorganismos se encuentran
menos frecuentemente en las deposiciones de los niftos
alimentados con leche materna (6).

Lacto-N-treosa y lacto-N-neotetrosa inhiben la adhesién
de Streptococcus pneumoniae a su célula diana in vitro (30-
32), y algunos oligosacdridos fucosilados son capaces de
inhibir la adhesién de E. coli enteropatogénico y de géneros
invasivos de Campylobacter jejuni a las células epiteliales
(33). Otros oligosacdridos 4cidos inhiben la unién de
Helicobacter pylori, Mycoplasma pneumoniae y de los virus
influenza A, B y C (6,32) a su célula hospedadora (Tabla 4).

La cantidad y tipo de oligosacdridos presentes en la leche
materna son caracteristicos de cada especie. Por ello, cuando
el lactante se alimenta con leche de férmula, ésta no suele
aportar oligosacdridos cualitativa y funcionalmente
comparables a los presentes en la leche humana, por lo que
no pueden ejercer las mismas acciones sobre los receptores
celulares.

Efecto prebiético

La colonizacién bacteriana del tracto gastrointestinal del
recién nacido se inicia en el momento del parto, cuando entra
en contacto con la flora bacteriana de 1a madre. En un primer
momento, el recién nacido presenta una flora semejante a la
presente en la vagina y el area perianal de la madre,
caracterizada por el predominio de bacterias aerobias o de
anaerobios facultativos, tales como E. coli y otras
enterobacteridceas, enterococos y estafilococos (34). A
medida que estos organismos consumen el oxigeno, el
entorno se vuelve mds adecuado para las bacterias anaerobias
(Bifidobacterium sp., Lactobacillus sp. y Bacteroides sp.).
Con una alimentacién exclusiva de leche materna entre el
primer y tercer mes de vida se incrementa el ndmero de
bifidobacterias (aproximadamente hasta 10'’) haciéndose
predominante, en el conjunto de la microbiota bacteriana.
Con la diversificacién de la dieta, el nimero de colonias de
Enterococci 'y Bacteroides aumenta, disminuyendo el nimero
de bifidobacterias.

Los alimentos que ingiere el lactante son en parte los
responsables de los cambios que tienen lugar en la microflora
colénica. Se ha visto que los nifios alimentados con lactancia
artificial presentan un menor niimero de bifidobacterias que
los nifios alimentados con lactancia natural. Al finalizar la
primera semana de vida, el genero Bifidobacterium sp.
representa 95% del total de la poblacién bacteriana en heces
de los lactantes alimentados exclusivamente a pecho mientras
que en los lactantes alimentados con leche de férmula
suponen menos del 70% (34).
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TABLA 4
Oligosacdridos de la leche materna que inhiben agentes enteropatogénicos (42)

Estructura

Bacteria

Mecanismo de inhibicién

Gal(B1B4) N-AcGlu (B183)Gal((B1p4)Glu
Pentasacarido fucosilado
Oligosacaridos fucosilados

Fuc(B1B2)Gal((f184) N-AcGlu...

Oligosacéridos fucosilados
Fuc(B1p2)Gal...

Streptococcus pneumoniae

Campylobacter jejuni

Enterotoxina termoestable
de E. coli (ST)

Adhesion S.newmoniae in vitro

Escherichia coli enteropatogénica Adhesién E. coli in vitro

Adhesién C.jejuni in vitro
Infeccién in vivo
Unién a la adhesina de C. jejuni

Unién de ST al receptor in vitro.
Diarrea inducida por ST in vivo.

Unidn al receptor de la toxina

D-glucosa (Glu); D-galactosa (Gal), L-fucosa (Fuc) y N-acetilglucosamina (N-AcGlu).

Los oligosacéaridos no digestibles y la lactosa son la
principal fuente de energia y carbono de las bacterias
colénicas durante el perfodo de lactancia (14). Los
oligosacaridos no digestibles son substratos especificos para
las bifidobacterias. Estas bacterias se caracterizan porque
metabolizan la glucosa por la via de la fructosa-6-fosfato
(ruta bifida), debido a la presencia de enzimas 2,1-beta-D-
fructan-fructanohidrolasas, que hidrolizan la fructosa del
extremo no reducido de algunos azicares en posicion beta-
2,1, originando como productos finales acetato y lactato (35).

El resto de N-acetilglucosamina es el precursor del dcido
muramico componente de la pared del Bifidobacterium
bifidum var pennsylvanicus, por ello, este compuesto es uno
de los que forman parte del denominado factor Bifidus, ya
que favorece la proliferacion de Bifidobacterium sp. (9, 34).

El cambio en la composicién de la microbiota del lactante,
se ve reflejado en las modificaciones del pH y en el perfil de
dcidos grasos de cadena corta (AGCC) (36).

Los efectos de la fermentacién colénica son beneficiosos
para la salud. Suponen un aporte caldrico importante para el
crecimiento bacteriano y para el huésped (37). Los AGCC
(acetato, propionato y butirato), el lactato y el succinato hacen
disminuir pH intestinal, lo que crea un medio dcido
desfavorable para el crecimiento de algunas bacterias
patégenas como son E. coli, Shigella sp, Streptococcus fecalis
y Clostridium sp. que se convierten en predominantes tras el
periodo de diversificacién (9). Ejercen también un efecto
vasodilatador local, por lo que se incrementa la absorcién
de agua y sales en el intestino grueso. La mayor reabsorcién
de agua protege frente a la diarrea y ademds los AGCC
también constituyen estimulos quimicos de la motilidad
intestinal, que junto con los estimulos mecanicos producidos
por el incremento de gases y la masa bacteriana, estimulan
la velocidad de transito (38).

Efecto sobre la maduracién del sistema nervioso central

Se ha estimado que la ingesta diaria de oligosacaridos
del lactante es de 170 mg/kg durante las 2 primeras semanas
de vida, disminuyendo hasta 20 mg/kg al tercer mes (39), de
los cuales la mitad corresponde a oligosacdridos 4cidos.

El 4cido sidlico se presenta en la naturaleza en forma de
glucoconjugados y es importante para el funcionamiento de
membranas celulares y receptores de membrana. Su sintesis
tiene lugar en el higado, pero las cantidades producidas son
inferiores a los requerimientos de los lactantes durante los
primeros meses de vida (9).

Se piensa que el 4cido sidlico ejerce un papel esencial en
la sinapsis, en la formacién de la memoria y en la
comunicacién celular (40). Una disminucién en la
concentracién de estas substancias durante el perfodo de
crecimiento se asocia con un dafio irreversible en la capacidad
de aprendizaje en ratas (41).

Para que el 4cido sidlico de los oligosacdridos sea
disponible es necesario que se produzca la hidrélisis
enzimdtica en el extremo terminal del OLH. En diferentes
especies se ha encontrado una elevada actividad de
neuroaminidasa intestinal durante el periodo de lactancia (15).

Por otro lado, la galactosa de los galactooligosacdridos
puede contribuir en el desarrollo del sistema nervioso
formando galactocerebrésidos, glucolipidos predominantes
en la mielina (12).

CONCLUSIONES

Los OLH representan aproximadamente el 16% de los
hidratos de carbono totales de la leche materna. Se estima
que el 60% de los OLH ingeridos son metabolizados por la
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microbiota coldnica. Es en el tracto grastrointestinal donde
parecen ejercer efectos beneficiosos para la salud del lactante,
principalmente relacionados con un aumento de las defensas
inmunitarias y un efecto prebidtico. Una pequeiia fraccién se
absorbe y en su mayoria se excreta por orina (el 1% de lo
ingerido). A esta fraccidn se la asocia con la funcién de sintetizar
glicolipidos presentes en la neurona. Lo cual podria tener
importancia en el desarrollo postnatal del sistema nervioso.

15.
16.
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