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Oligosacáridos de la leche humana. Papel en la salud 
y en el desarrollo del lactante
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RESUMEN. La leche materna es el modelo de alimentación del 
lactante, utilizado como referencia durante el período de lactancia. 
El conocim iento de su composición ha permitido fijar las 
recomendaciones dietéticas para los lactantes. La fracción 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 oligosacáridos. Los 
oligosacáridos suponen el tercer componente mayoritario de la leche 
tras la lactosa y la grasa. Están formados por una combinación 
variable de D-glucosa, D-galac.tosa, ácido siálico, L-fucosa y N- 
acetilglucosamina. Su composición cuantitativa y cualitativa 
presenta gran variabilidad inter e intraindividual en función del 
período de lactancia, momento del día y herencia genética. En la 
actualidad está surgiendo gran interés por el papel que ejercen estos 
compuestos en la salud, ya que realizan un papel fisiológico en el 
organismo, similar a la fracción, fibra soluble de la dieta. Su 
estructura es susceptible de actuar como ligando competitivo 
protegiendo al lactante frente a patógenos externos. Ejercen un 
efecto prebiótico y son una fuente de ácido siálico y galactosa 
esenciales para el desarrollo cerebral.
Por todo ello, hoy en día hay un interés creciente de profesionales 
de la salud e industrias en el estudio de los oligosacáridos contenidos 
en la leche de mujer con el objetivo principal de incorporarlos como 
nuevos ingredientes funcionales a los alimentos para lactantes. 
Palabras clave: Alimentación infantil, lactancia, hidratos de 
carbono, oligosacáridos.

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 nu trition , lactation, carbohydrates, 
oligosaccharides.

INTRODUCCION

D urante el prim er año de vida la alimentación evoluciona 
en función  de las cap ac id ad es fu n c io n a les , d esa rro llo  
psicom otor y necesidades nutricionales del individuo (1). Es 
por ello que el prim er año de vida se divide desde el punto 
de v ista  de la n u tric ió n  en dos p e río d o s: lác teo  y de 
diversificación o com plem entario (2). La leche m aterna es 
el alim ento de elección durante el periodo lácteo ya que el 
am am antam iento crea lazos afectivos entre m adre e hijo, 
además de aportar la com binación de nutrientes y energía 
más equilibrada para el crecim iento y desarrollo del lactante.

Los esfuerzos encam inados a racionalizar la alim entación 
del lactante durante los primeros 4-6 m eses de vida, se han 
d irig idos a conocer m ás a fondo  la com posic ión  de la 
secreción láctea.

La leche m aterna es una secrec ión  evo lu tiva  en su 
com posición. Varía intra e ínterindividualmente en función 
de la duración de la lactancia, la hora del día o si se trata del 
periodo  in ic ia l o final de la tom a. A unque el rég im en  
a lim e n tic io  y o tro s  fac to re s  m a te rn o s  in flu y e n  en la 
composición 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 
calorico de la leche (4). A pesar de ello, el interés por conocer 
ila com posición de la leche m aterna y poder crear fórmulas 
artificiales sem ejan tes a la m ism a, se ha centrado en el 
conocimiento de otros com ponentes tales com o proteínas o 
grasas, quedando relegados los hidratos de carbono a un nivel 
secundario. Sin em bargo, hoy en día se considera que algunos 
com ponentes de esta fracción son agentes saludables para el 
bienestar del bebe.

El carbohidrato predom inante en la leche es la lactosa 
cuya concentración es de 6-7 g/100 mi (5). La concentración 
de lactosa aum enta significativam ente hasta el 2°-3cr mes, 
m ien tras  qu e  el c o n te n id o  d e  lo s  o tro s  co m p o n en te s  
hidrocarbonados (mono, di y oligosacáridos), es máximo en 
las primeras semanas de vida y desciende significativamente 
después (5).

La presencia de hidratos de carbono diferentes a la lactosa 
fue descrita por prim era vez a principios de siglo, aunque 
hasta la década de los 60 no se aislaron oligosacáridos en la 
leche hum ana (OLH) (5).

A pesar de que actualm ente se reconoce la importancia 
biológica de los oligosacáridos presentes en la leche humana 
para la salud del lactante, se desconocen muchos aspectos 
e s tru c tu ra le s  y c o m p o rta m ie n to  m e ta b ò lic o  de es to s  
com puestos.

Estructura
Los OLH están com puestos por una combinación variable 

de D -g lu c o sa , D -g a la c to sa , ác id o  s iá lic o  (N - 
acetilneuroamínico), L-fucosa y N-acetilglucosamina con una 
gran variedad de uniones entre ellos, lo que explica su alta 
diversidad. Hasta el m om ento se han aislado y caracterizado 
130 OLH diferentes (6). La mayoría de ellos tienen una unidad 
de lactosa en el extrem o reductor, m ientras que la fucosa y el 
ácido siálico son los restos m ás frecuentes situados en el 
extrem o no reductor (7). Las cadenas de oligosacáridos tienen 
una longitud de 3-11 residuos de monosacáridos (5,6).

En la clasificación más sencilla, se considera que existen 
3 principales categorías: oligosacáridos neutros, que incluye 
a los oligosacáridos fucosilados; oligosacáridos ácidos, con 
predom inio en el contenido de ácido siálico y que a pH neutro 
se presentan en form a aniónica y sialil fucosil-oligosacáridos, 
que contienen fucosa y ácido siálico (8).

Síntesis
Los oligosacáridos se sintetizan en el aparato de Golgi de 

las células secretoras de los alvéolos de la glándula mamaria. 
La a-lactoalbúm ina regula la enzim a galactosiltransferasa, 
que cataliza la reacción entre uridin-5’-difosfato-galactosa y 
glucosa para producir lactosa. Posteriormente, otra transferasa 
(galactosil, N -acetilglucosam inil, fucosil o silaliltransferasa)

adiciona m onosacáridos sobre la lactosa para form ar los 
oligosacáridos (9), lo cual origina un elevado núm ero de 
estructuras primaria (core oligosaccharides), que se muestran 
en la Tabla 1. Sobre estas estructuras tiene lugar la elongación 
debida a la acción de fucosiltransfersas y sialiltransfereasa 
que dan lugar a los más de 130 oligosacáridos caracterizados 
(10) (Tabla 2).

El desarrollo de técnicas de caracterización bioquím ica 
y e lu c id a c ió n  e s tru c tu ra l  ha p e rm itid o  o b te n e r  una 
cuantificación precisa de muchos de los OLH. Estas técnicas 
combinan la crom atografía en capa fina, la crom atografía de 
intercam bio ionico y la espectrom etría de masas (5,8,10- 12).

Los oligosacáridos: un componente variable de la leche 
materna

Los oligosacáridos son el com ponente más variable de la 
leche humana. Su síntesis depende de la herencia genética 
de la madre (13), del período de lactancia (14) y del momento 
del día (15), pero no se afecta por la dieta m aterna (9)

Los niveles de OLH son más elevados en el calostro que 
en la leche m adura. A um entan los 5 prim eros días para 
descender a lo largo de los tres meses siguientes. También se 
han observado variaciones en su com posición cualitativa. 
Durante las primeras 13 semanas de lactancia, el ácido siálico 
dism inuye en un 71%, la N -acetilglucosam ina en un 56 % y 
la fucosa en un 35%. Com o consecuencia de los cambios, el 
resto  de N -ace tilg lucosam ina pasa a ser el com ponente 
mayoritario, seguido de fucosa y ácido siálico. La importancia 
biológica de esta variación en el perfil de oligosacáridos es 
aún d e sc o n o c id a , p e ro  p a re c e  ló g ic o  p e n s a r  qu e  los 
o lig o sa c á r id o s  fo rm a d o s  a p a r tir  de d ic h o s  re s to s  de 
m onóm eros serán diferentes a los del inicio de la lactancia, 
ya que la com posición de la leche se adapta a las necesidades 
del niño (14).

La concentración de OLH no varía durante la toma, pero 
sí se observan variaciones a lo largo del día. La síntesis de 
oligosacáridos requiere la presencia de lactosa. Esto explica 
la existencia de una relación inversam ente proporcional entre 
las concentraciones de oligosacáridos y lactosa en la leche 
hum ana (9).

Concentración cuali-cuantitativa de los oligosacáridos en 
leche materna

La bibliografía es coincidente sobre el contenido total en 
OLH. La leche m adura contiene 12-14g/l, m ientras que en 
el calostro se encuentran valores de 20-22 g/1 (16).

Los estudios realizados sobre la com posición cualiatativa 
de los O LH  son esca so s  e in c o m p le to s  ya q u e  en la 
m etodología no se indica el período de lactancia (17), el 
núm ero  de m uestra  ana lizadas (6) o las ca rac te rís ticas  
genéticas de la madre (6).
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TABLA 1
Estructura prim aria de los oligosacáridos de la leche materna. Adaptado de Kunz y Rudloff (6)

Nombre Estructura

Lactosa
Lacto-N-tetrosa
Lacto-N-neo-tetrosa
Lacto-N-hexosa

Gaipi-4Glu
Gaipi-3N-AcGlucpi-3 Gaipi-4Glu 
Gal61-4N-AcGlucpi-3 Galpl-4Glu 
Gal p 1-4N -AcGlucp 1 -6Gaip3-1 N-AcGlucP3- lGal 

1

para-Lacto-N-hexosa
para-Lacto-N-neo-hexosa
Lacto-N-octosa

pl-4Glu
Gaipi-3 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4 N-AcGlucpi-3 Galpl-4 Glu 
Gaipi-4 N-AcGlucpi-3 Galpl-4 N-AcGlucpi-3 Galpl-4 Glu 
Gaipi-4 N-AcGlucpi-3 Galp 1-4 N-AcGlucpi-3 Gaipi-3 N-AcGlucpi-3

Lacto-N-neo-octosa
Gal p 1 -4Glu
Gaipi-3 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4 N-AcGlucpi-6 Gaipi-3 N-AcGlucpi-3

Gal pi-4G!u

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

TABLA 2
Oligosacáridos com plejos en leche pretérm ino. A daptado de I^unz y Rudloff (6)

Nombre Estructura

Lactosa
2 ’-Fucosil-lactosa 
3 ’-Fucosil-lactosa 
3 ’-sialil-3-fucosil-)actosa 
Difucosil-lactosa 
Lacto-N-tetrosa 
Lacto-N-neo-tetrosa 
Lacto-N-fucopentosa I 
Lacto-N-fucopentosa II

Gaipi-4Glu 
Fucpi-2 Gaipi-4Glu 
Galpi-4Glual-3 Fue 
AcNeua2-3 Gaipi-4 Glua3-1 Fue 
Fucal-2 GalP1-4 Glua3-1 Fue 
Gaipi-3 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4Glu 
Gaipi-4 N-AcGIucpi-3 Gaipi-4Glu 
Fucctl-2 GalP1-3 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4Glu 
Gaipi-3 N-AcGlucpi-3 Gal|31-4 Glu 

1

Lacto-N-fucopentosa III
a 4 -1 Fue

Galp 1-4 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4Glu 
1

Lacto-N-fucopentosa V 
Lacto-N-difucohexosa I

a 4 -1 Fue
Galp 1-3 N-AcGlucpi-3 Galpl-4 GIua3-l Fue 
Fucal-2 GalP1-3 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4Glu

Lacto-N-difucohexosa II
a 4 -1 Fue

Gaipi-3 N-AcGIucpi-3 Gaipi-4 Glu
| i

a
Trifucosillacto-N-hexosa 
3’SiaIiI-Iactosa 
6 ’Sialil- lactosa 
Sialil-lacto-N-tetrosa a 
Sialil-lacto-N-tetrosa b

1 |
a4-lFuc a3-lFuc

AcNeua2-3 Galpl-4 Glu
AcNeu a.2-6 Galpl-4 Glu
AcNeua2-3 Galpl-3 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4Glu
Gaipi.-3 N-AcGlucpi-3Galpl-4Glu

Sialil-lacto-N-tetrosa c a 
Sialil-fucosil-lacto-N-tetrosa I a 
Sialil-fucosil-lacto-N-tetrosa II 
Disialil-lacto-N-tetrosa

j
a6-2AcNeu

AcNeua2-6 Gaipi-4 N-AcGlucpi-3 Gaipi-4Glu

AcNeua2-3 Gaipi-3 N-AcGiucpi-3 Gaipi-4 Glu 

a6-2AcNeu

"Estructura sin determinar.
D-glucosa (Glu), D-galactosa (Gal) y N-acetilglucosamina (N-AcGluc), ácido siálico (AcNeu), L-fucosa (Fue).



OLIGOSACARIDOS DE LA LECHE HUMANA 335

C oppa y col. (8) analizaron m uestras de leche de 18 entre el 60-70%. Entre los oligosacáridos primarios, el 90%
madres hasta el tercer mes de lactancia (Tabla 3). En el grupo lo com ponen lacto-N- treosa y lacto-N-neotreosa. En el grupo
de los oligosacáridos fucosilados, 2 ’fucosil-lactosa, difucosil- de los oligosacáridos ácidos los más representativos son sialil-
lacto-N -hexaosa y trifucosil-lacto-N -hexaosa, representan lacto-N -tetrosac, disialil-lacto-N-tetrosa y 6 ’sialil-lactosa (8).

TABLA 3
Evolución del contenido en oligosacáridos primarios (g/1) en la leche m aterna (8) (N  = 18)

4 días 10 días 30 días 60 días 90 días

Oligosacáridos primarios
Lacto-N-tetrosa 0.84 ± 0.23 0.73 ±0.17 0.71 ±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
F ucosil-oligosacáridos
Lacto-N-difucohexosa 11 0.19 ±0.08 0.22 ± 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 3.10 ± 1.40 2.60 ± 0.70 2.60 + 0.60
Difucosillacto-N-hexosa 2.45 ±0.72 2.40 + 0.88 2.62 + 0.82 2.61 ±0.84 1.74 ±0.90
Difucosillacto-N-hexosa b 0.51 ±0.25 0.32 ± 0.20 0.12 ±0.08 1.02 + 0.19 0.74 ±0.10
Difucosillacto-N-hexosa 1 0.79 ± 0.25 0.79 + 0.35 0.43 ± 0.25 1.18 ±0.22 0.92 ±0.10
3’-Fucosil-lactosa 0.34 ± 0.06 0.22 ± 0.06 0.28 ±0.12 0.71 ±0.07 0.53 ± 0.29
Lacto-N-fucopentosa 11 0.29 ± 0.22 0.48 + 0.46 0.43 ±0.15 0.29 ±0.16 0.33 ±0.12
2 ’-Fucosil-lactosa 3.93 ±1.11 3.02 ± 0.88 2.78 ±0.94 1.84 ±0.39 2.46 ± 0.44
Lacto-N-fucopentosa 1 1.36 ± 0.18 1.36 ±0.22 0.99 ± 0.25 0.97 ±0.61 1.35 ± 0.69
Monofucosil-lacto-N-hexosa 11 1.06 ±0.77 0.58 ± 0.54 0.48 ±0.19 0.33 ±0.18 0.18 ±0.02
Total 13.88 12.60 11.59 12.13 11.45
Sialil-oligosacáridos
Monofucosilmonosialil-lacto-N-hexosa 0.42 ± 0.34 0.55 ± 0.34 0.29 ±0.15 0.26 ±0.10 0.28 ± 0.07
Sialil-lacto-N-tetrosa c 1.05 ± 0.30 0.47 ± 0.27 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
Sial¡l-lacto-N-tetrosa a 0.18 ±0.06 0.12 ±0.06 0.11 ±0.03 Nd Nd
3’-sialil-lactosa 0.09 ± 0.06 0.11 ±0.07 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 ± 0.40 0.67 ± 0.57 0.64 ±0.16 0.63 + 0.24
Total 3.30 2.70 2.14 1.79 1.58

Oligosacáridos en la leche de otros mamíferos
La leche de los m am íferos contiene com o carbohidrato 

m ayoritario lactosa, a excepción de la leche de M onotrem as 
(echidna, platypus (O rnithorhyncus anatinus), marsupiales 
com o  el ca n g u ro  (M a cro p u s eu g e n ii) , lo s osos y los 
pinnipedos (16,18,19).

Com parando la leche materna con la de otras especies, 
tales com o vaca, cerdo, caballo y m ono rhesus (20,21), éstas 
presen tan  en general los perfiles de o ligosacáridos más 
simples, con baja cantidad de oligosacáridos ácidos. La leche 
de m o n o  es la  e x c e p c ió n , ya q u e  c o n tie n e  d iv e rso s  
o lig o sac á rid o s  fu co silad o s  (0,5-1 g/1), pero  en m enor 
concentración que en la leche hum ana (5-8 g/1) (20).

La leche hum ana y la de elefante son las más parecidas 
entre sí, con respecto a la variedad de oligosacáridos neutros 
y ácidos que presentan (12).

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

encuentra también en la leche hum ana (11). Sin em bargo, 
con tiene num erosos ca rboh id ra to s  com plejos form ando 
glucoconjugados con proteínas y lípidos.

Efectos de los oligosacáridos en la salud del lactante
La m ay o r p a rte  de lo s  e fe c to s  f is io ló g ic o s  de los 

oligosacáridos están relacionados con su capacidad para ser 
d igeridos en el in testino  delgado . A quellos que no son 
degradados por los enzimas digestivos son considerados com o 
la fibra dietética de la leche materna, ya que ejercen un efecto 
fisiológico sim ilar a la fracción soluble de dicha fibra (8,22).

L os o ligosacáridos encon trados en o rina  y heces de 
lactantes alimentados con leche m aterna son sim ilares a los 
presentes en la propia leche (23). Se estima que un 40% de los 
oligosacáridos ingeridos se excretan en heces, mientras que 
1% es absorbido y excretado en la orina. Esto indica que 
aproximadamente el 60% de los oligosacáridos ingeridos son 
utilizados parcial o totalmente por la microbiota colónica (9).

La leche hum ana presenta enzim as (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 s ia la sas  en la sa liva  y el in testino  del lac tan te  son 
contradictorios. Sin embargo, los hallazgos de oligosacáridos 
en la orina de lactantes justifican la absorción intestinal de 
pequeños oligosacáridos com o fucosil-lactosa y difucosil- 
lactosa. Aunque los mecanismos de absorción 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 absorción de OLH intactos solamente parece 
posible durante las primeras semanas de vida, debido a la alta 
permeabilidad del tracto intestinal y la elevada concentración 
de OLH durante esta etapa (22).

La presencia de un gran número de enzim as bacterianas 
entre las que se encuentran las fucosilasa y las sialasas de las 
b a c te ria s  c o ló n ic a s  (2 4 ,2 5 ) , h ac e  p en sa r  qu e  son  lo s  
responsables de la hidrólisis de los OLH y que éstos son 
substratos de la ferm entación colónica. Los estudios de Brand 
M iller y col. (26) a través de pruebas de producción de metano 
dem ostraron que los OLH fermentan y que esta fermentación 
es s im ila r  a la  de la  la c tu lo sa , co m p u es to  to ta lm e n te  
ferm entable por las bacterias intestinales humanas.

Efecto antiinfeccioso
D urante el prim er año de vida los lactantes necesitan una 

p ro tecc ió n  ad ic io n a l fren te  a p a tó g en o s, deb ido  a que 
presentan un m ayor pH gástrico y a la inm adurez de su sistema 
inmune.

Varios estudios han dem ostrado que existe una m ayor 
resistencia a las infecciones gastrointestinales, respiratorias 
y urinarias en los niños alim entados con lactancia natural 
frente a los que consum en fórm ulas infantiles (27,28). Esto 
es d e b id o  a la  p re s e n c ia  en  la  le c h e  m a te rn a  de: 
in m u n o g lo b u lin a s , su s ta n c ia  P, c ito q u in a s , p ro lac tin a , 
leucocitos, lactoferrina y lisozim as (2).

Los o ligosacáridos ejercen un efecto  an tiinfeccioso  a 
través de 2 m ecanism os: inh ib iendo  la colonización y el 
crecim iento de patógenos, ya que actúan com o análogos de 
los receptores celulares y ejerciendo un efecto prebiótico, es 
d ec ir  fa v o re c ie n d o  el d e s a r ro llo  d e  a lg u n as  b ac te ria s  
beneficiosas para el individuo.

Los OLH inhiben la colonización y el crecimiento de 
patógenos

Los O LH  p resen tan  es tru c tu ras  aná logas a la de los 
receptores de las células epiteliales dado que en la síntesis de 
los OLH intervienen enzim as sem ejantes a las que catalizan 
la síntesis de las glucoproteína y glucolípidos que forman los 
receptores de la superficie celular (7). Es por ello, que los 
OLH actúan com o ligandos com petitivos para bacterias, virus, 
hongos y pro tozoos, inh ib iendo  así el p rim er paso de la

colonización y la infección (29).
Hay más de 20 oligosacáridos en la leche materna capaces 

de unirse com petitivam ente a patógenos del tracto intestinal, 
respiratorio y urinario. Estos m icroorganism os se encuentran 
m enos frecuentem ente en las deposiciones de los niños 
alim entados con leche m aterna (6).

Lacto-N-treosa y lacto-N -neotetrosa inhiben la adhesión 
de Streptococcus pneum oniae  a su célula diana in vitro (30- 
32), y algunos oligosacáridos fucosilados son capaces de 
inhibir la adhesión de E. coli enteropatogénico y de géneros 
invasivos de Campylobacter je ju n i a las células epiteliales 
(33). O tros o lig o sacárid o s  ác idos inh iben  la un ión de 
H elicobacter pylori, M ycoplasm a pneum oniae  y de los virus 
influenza A, B y C (6,32) a su célula hospedadora (Tabla 4).

La cantidad y tipo de oligosacáridos presentes en la leche 
m aterna son característicos de cada especie. Por ello, cuando 
el lactante se alim enta con leche de fórmula, ésta no suele 
a p o r ta r  o lig o s a c á r id o s  c u a li ta t iv a  y fu n c io n a lm e n te  
com parables a los presentes en la leche hum ana, por lo que 
no pueden ejercer las mismas acciones sobre los receptores 
celulares.

Efecto prebiótico
La colonización bacteriana del tracto gastrointestinal del 

recién nacido se inicia en el m om ento del parto, cuando entra 
en contacto con la flora bacteriana de la madre. En un primer 
momento, el recién nacido presenta una flora sem ejante a la 
p resen te  en la vag ina y el area  perianal d e  la m adre , 
caracterizada por el predom inio de bacterias aerobias o de 
a n a e ro b io s  fa c u lta t iv o s , ta le s  co m o  E. c o li  y o tra s  
en terobacteriáceas, en terococos y estafilococos (34). A 
m edida que estos organ ism os consum en el ox ígeno , el 
entorno se vuelve más adecuado para las bacterias anaerobias 
(.Bifidobacterium  sp., Lactobacillus sp. y Bacteroides sp.). 
Con una alimentación exclusiva de leche materna entre el 
prim er y tercer mes de vida se increm enta el núm ero de 
bifidobacterias (aproxim adam ente hasta 10'°) haciéndose 
predom inante, en el conjunto de la m icrobiota bacteriana. 
Con la diversificación de la dieta, el núm ero de colonias de 
Enterococci y Bacteroides aumenta, dism inuyendo el número 
de bifidobacterias.

Los alim entos que ingiere el lactante son en parte los 
responsables de los cam bios que tienen lugar en la m icroflora 
colónica. Se ha visto que los niños alim entados con lactancia 
artificial presentan un m enor núm ero de bifidobacterias que 
los niños alim entados con lactancia natural. Al finalizar la 
p rim era  sem ana de vida, el genero  B ifidobacterium  sp. 
representa 95% del total de la población bacteriana en heces 
de los lactantes alim entados exclusivamente a pecho mientras 
que en los lactan tes alim en tados con leche de fórm ula 
suponen menos del 70%  (34).
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TABLA 4
Oligosacáridos de la leche m aterna que inhiben agentes enteropatogénicos (42)

Estructura Bacteria Mecanismo de inhibición

Gal(ßiß4) N-AcGlu (ßlß3)Gal((ß1ß4)Glu

Pentasacárido fucosilado

Oligosacáridos fucosilados 
Fuc(ßlß2)Gal((ßlß4) N-AcGlu...

Oligosacáridos fucosilados 
Fuc(ßlß2)Gal...

Streptococcus pneumoniae Adhesion S.neumoniae in vitro

Escherichia coli enteropatogenica Adhesion E. coli in vitro

Campylobacter jejuni

Enterotoxina termoestable 
de £. coli (ST)

Adhesión C.jejuni in vitro
Infección in vivo
Unión a la adhesina de C. jejuni

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

Unión al receptor de la toxina

D-glucosa (Glu); D-galactosa (Gal), L-fucosa (Fue) y N-aceti!glucosamina (N-AcGlu).

Los o ligosacáridos no digestib les y la lactosa son la 
p rincipal fuen te  de energ ía  y carbono  de las bac terias 
c o ló n ic a s  d u ra n te  el p e r ío d o  de la c ta n c ia  (1 4 ). L os 
oligosacáridos no digestibles son substratos especificos para 
las bifidobacterias. Estas bacterias se caracterizan porque 
m etabolizan la glucosa por la vía de la fructosa-6-fosfato 
(ruta bífida), debido a la presencia de enzimas 2,1-beta-D- 
fructan-fructanohidrolasas, que hidrolizan la fructosa del 
extremo no reducido de algunos azúcares en posición beta- 
2, 1, originando como productos finales acetato y lactato (35).

El resto de N -acetilglucosam ína es el precursor del ácido 
m urám ico  com ponente de la pared  del B ifidobacterium  
bifidum var. pennsylvanicus, por ello, este compuesto es uno 
de los que forman parte del denom inado factor Bífidus, ya 
que favorece la proliferación de Bifidobacterium  sp, (9, 34).

El cambio en la composición de la  microbiota del lactante, 
se ve reflejado en las m odificaciones del pH y en el perfil de 
ácidos grasos de cadena corta (AGCC) (36).

Los efectos de la ferm entación colónica son beneficiosos 
para la salud. Suponen un aporte calórico importante para el 
crecim iento bacteriano y para el huésped (37). Los AGCC 
(acetato, propionato y butirato), el lactato y el succinato hacen 
d ism in u ir  pH  in te s tin a l, lo q u e  c re a  un m ed io  ác ido  
d esfav o rab le  p ara  el c re c im ien to  de a lgunas b ac te rias  
patógenas como son E. coli, Shigella sp, Streptococcus fecalis  
y Clostridium sp. que se convierten en predom inantes tras el 
período de diversificación (9). E jercen también un efecto 
vasodilatador local, por lo que se increm enta la absorción 
de agua y sales en el intestino grueso. La m ayor reabsorción 
de agua protege frente a la d iarrea y adem ás los AGCC 
tam bién constituyen estím ulos quím icos de la m otilidad 
intestinal, que junto  con los estímulos mecánicos producidos 
por el increm ento de gases y la masa bacteriana, estimulan 
la velocidad de tránsito (38).

Efecto sobre la maduración del sistema nervioso central
Se ha estim ado que la ingesta diaria de oligosacáridos 

del lactante es de 170 mg/kg durante las 2 prim eras semanas 
de vida, dism inuyendo hasta 20 mg/kg al tercer mes (39), de 
los cuales la mitad corresponde a oligosacáridos ácidos.

El ácido siálico se presenta en la naturaleza en form a de 
glucoconjugados y es im portante para el funcionam iento de 
m embranas celulares y receptores de membrana. Su síntesis 
tiene lugar en el hígado, pero las cantidades producidas son 
inferiores a los requerim ientos de los lactantes durante los 
primeros meses de vida (9).

Se piensa que el ácido siálico ejerce un papel esencial en 
la  s in a p s is ,  en la  fo rm a c ió n  d e  la m e m o ria  y en la 
c o m u n ic a c ió n  c e lu la r  (4 0 ). U n a  d ism in u c ió n  en la 
concentración de estas substancias durante el período de 
crecimiento se asocia con un daño irreversible en la capacidad 
de aprendizaje en ratas (41).

P ara que el ác ido  s iá lico  de los o lig o sac árid o s  sea 
d isp o n ib le  es n ec esa rio  qu e  se p ro d u zc a  la h id ró lis is  
enzim àtica en el extrem o terminal del OLH. En diferentes 
e sp e c ie s  se ha e n c o n tra d o  un a  e lev a d a  a c tiv id a d  de 
neuroaminidasa intestinal durante el periodo de lactancia (15).

Por otro lado, la galactosa de los galactooligosacáridos 
p uede co n trib u ir  en el d esa rro llo  del sis tem a nerv ioso  
form ando galactocerebrósidos, glucolípidos predom inantes 
en la m ielina (12).

CONCLUSIONES

Los OLH representan aproxim adam ente 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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m icrobiota colónica. 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 prebiótico. Una pequeña fracción se 
absorbe y en su m ayoría se excreta por orina (el 1% de lo 
ingerido). A esta fracción se la asocia con la función de sintetizar 
glicolípidos presentes en la neurona. Lo cual podría tener 
importancia en el desarrollo postnatal del sistema nervioso.
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