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RESUMEN

En este articulo se describe un nimero considerable de interacciones dietarias. De
éstas, sélo un nimero relativamente pequefio han demostrado ser de relevancia en la
nutricion humana, bajo condiciones de dietas reales. Estas interacciones ocurren mis a
menudo a nivel del lumen intestinal, pero también pueden suscitarse durante la utiliza-
cion o el almacenamiento de nuirientes. Las dietas de consumo tradicional de los
paises en desarrollo, que corrientemente incluyen cereales no refinados y otras fuentes
de fibra, pueden inhibir la biodisponibilidad de nutrientes minerales, contribuyendo
asi a deficiencias especificas. Las interacciones entre nutrientes también pueden afec-
tar el estado nutricional, particularmente en grupos de poblacion tales como el de
personas de edad avanzada, quienes frecuentemente reciben medicacion prolongada, y
cuya ingesta de alimentos sea s6lo marginalmente adecuada.

INTRODUCCION

Las dietas constituyen una compleja matriz quimica y bioldgica, resul-
tado de las propiedades de cada alimento y de las interacciones que se pro-
ducen espontineamente, o bien debido al procesamiento industrial o ala
preparacion hogareiia. Dichas interacciones pueden modificar notable-
mente Ja calidad nutricional de las dietas, al afectar la cantidad real de
cada nutriente que se halla disponible para su absorcion.

Tomado en su acepcion mas amplia, el termino interaccién de nu-
trientes debe incluir tanto la interaccion directa a nivel molecular entre
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substratos (tal como ocurre, por ejemplo, en el lumen intestinal), como
aquéllas mas indirectas, resultado de los efectos antagénicos o sinergicos
de cada nutriente en el metabolismo intermedio del huésped. Como ve-
remos, ambas pueden ser de importancia en determinar el estado nutri-
cional de cada individuo. El estudio de estas interacciones es de suma im-
portancia, dado que las recomendaciones sobre nivel de ingesta no siempre
consideran los efectos de interacciones entre diversos componentes de
la dieta, quedando esa tarea en manos de dietistas y nutricionistas. Dicha
importancia tal vez sea ain mayor en el caso de los paises en vias de desa-
rrollo, debido a que presentan practicas alimentarias sumamente heterogeé-
neas, muchas de ellas causando interacciones desfavorables en cuanto a
la utilizacion de nutrientes esenciales. '

Virtualmente cualquier nutriente, incluyendo aquellos esenciales,
puede causar efectos nutricionalmente indeseables si es ingerido en canti-
dad suficientemente alta. Tales efectos pueden ocasionalmente depender
de la toxicidad inherente al nutriente en exceso, pero a menudo esta re-
lacionada con sus efectos sobre la utilizacion de otros nutrientes. Asimis-
mo, substancias no nutricionales tales como drogas o contaminantes na-
turales, pueden interferir con la utilizacion de nutrientes. Esta drea ha
recibido extensa atencién en las iltimas décadas, y ofrece, en consecuen-
cia, una abultada bibliografia cientifica. Muchos de estos estudios han
sido originados en el campo de la nutricién animal, donde algunas interac-
ciones entre nutrientes son de vital importancia en la cria de animales para
consumo. Los estudios en cuestion, aunque de relativa importancia para
la nutricién humana, han impulsado investigaciones similares en el campo
de la nutricién clinica. Dentro de los liinites de la presente revisién, dis-
cutiremos la evidencia disponible acerca de interacciones nutricionales de
relevancia en nutricion humana, incluyendo los efectos nutricionales de
algunas drogas de uso frecuente.

INTERACCIONES ENTRE NUTRIENTES

Si bien el término interaccién implica la presencia de efectos bi-
direccionales entre dos nutrientes, muchas interacciones son en realidad
unidireccionales, es decir, un nutriente afecta la utilizacion de otro, el que
a su vez permanece mas o menos pasivo. . Un ejemplo de ello es el efecto
de la lactosa en la absorcion de minerales alcalino-térreos. Las interaccio-
nes bidireccionales son frecuentes entre nutrientes que comparten caracte-
risticas fisicoquimicas similares como por ejemplo, minerales traza. Final-
mente, existen tambie€n interacciones en las que un tercer componente
afecta la interaccion entre dos nutrientes: tal es el caso del calcio dietético,
que favorece la inhibicion de la absorcion de zinc por fitatos.

Dado lo extenso de la bibliografia disponible, hemos buscado resumir
las interacciones descritas en estudios en humanos, asr’ como aquellos es-
tudios en animales experimentales cuyos resultados tienen relevancia para
la nutricion humana. En la Tabla 1 se describen los hallazgos esenciales
de cada estudio, asi como la referencia bibliografica correspondiente.

Como se desprende de la Tabla 1, las interacciones entre nutrientes
pueden ocurrir a diversos niveles, a saber:
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Mientras que la composicion de la dieta determina la presencia de
interacciones, el modo de preparacion de los alimentos puede aumentar o
disminuir Ia magnitud de dichas interacciones. Por ejemplo, la coccion
en medio alcalino limita la interaccion entre hierro y dcido ascérbico, al
destruir este ultimo.

A Nivel del Tubo Digestivo

Las interacciones a nivel del lumen intestinal han recibido particular
atencion, ya que son de gran importancia prictica en determinar la biodis-
ponibilidad de nutrientes. No obstante, debe mencionarse que la actividad
fisiolégica del tubo digestivo tambien juega un rol importante en modifi-
car los efectos de interacciones intraluminales. Por ejemplo, cambios en la
secrecién dcida gdstrica, en la motilidad intestinal, o en la secrecion de
enzimas u hormonas pancredticas pueden disminuir la potencia de una
interaccion, o limitar el contacto de nutrientes entre si’' y con la pared in-
testinal. Como ejemplos, cabe citar los efectos del pH gdstrico sobre la
interaccion Fe-Zn, o los efectos de la actividad exocrina del pancreas sobre
interacciones que requieren la formacién de jabones de calcio. Reciproca-
mente, algunos nutrientes ejercen su efecto sobre la biodisponibilidad de
otros nutrientes de manera indirecta, modificando funciones fisiolégicas
del intestino. Cierto tipo de fibra dietética, por ejemplo, es capaz de au-
mentar la secreciéon de hormonas intestinales o de inhibir la formacion de
micelas (véase Tabla 2).

A Nivel Postabsortivo

Numerosas interacciones entre nutrientes tienen lugar durante la utili-
zacién, almacenamiento, degradacion o excrecion de nutrientes. Como
ejemplos, citaremos la accién sinérgica del Zn sobre la accién de la vitami-
na A; los efectos de la vitamina E sobre el almacenamiento hepatico de
vitamina A, y los de esta iltima vitamina sobre la utilizacidon de hierro
(Tabla 1). _

En general, las interacciones entre nutrientes no son aditivas. Por
ejemplo, tanto la vitamina C como el hierro heme aumentan la absorcidn
de hierro no heminico; sin embargo, la adicion simultdnea de heme y
dcido ascoérbico a la dieta no causan mayor efecto sobre la absorcidn de
hierro de cada uno de ellos por separado. De hecho, los efectos combina-
dos son menores que los de cada substancia por separado (1).

INTERACCIONES ENTRE NUTRIENTES Y FIBRA DIETETICA

El contenido de fibra en la dieta ha sido foco de gran interés en la
ultima década, atribuyéndosele tanto efectos beneficiosos como adver-
sos. Entre los primeros cabe mencionar los datos epidemioldgicos que co-
rrelacionan inversamente el consumo de fibra, con la incidencia de cancer
del tracto gastrointestinal, asi como los estudios que demuestran las ven-
tajas de dietas altas en fibra en el manejo de pacientes con diabetes o
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INTERACCIONES QUE AFECTAN LA BIODISPONIBILIDAD

DE NUTRIENTES

Nutriente

Accion de

Efectos descritos

Referencia

et

Vitamina A

Proteina

Grasas

Vitamina E

La deficiencia de proteina
disminuye la absorcion
intestinal de vitamina A.

Dietas con bajo ( < 109/0)
o elevado (20-40°/0)
contenido de proteina
inhiben la actividad de
dioxigenasa de caroteno.
La actividad 6ptima se
hallé con P2/o de 10.

Deficiencia de proteina
disminuye la capacidad de
liberar retinol de las
reservas hepaticas.

Proteinas deficientes en
lisina disminuyen los

‘niveles plasmaticos de

retinol.

La calidad de la proteina
dietética afecta el ritmo de
deplecion de reservas
hepaticas de vitamina A;
las dietas a base de frijol

y maiz causan deplecion
mas lenta que dietas
basadas en caseina, aun
cuando provean mayor
cantidad de proteina.

Aumentos en el contenido
de grasa en la dieta
estimulan la absorcion de
carotenos,

Grasas poliinsaturadas
inhiben la absorcion y
metabolismo de carotenos.

La suplementacion con

Arroyave et al. (2)
Gronowska-Senger

y Wolf (3)

Smith et ol. (4)

Glover y Muhilal
6)

Wolzak y Bressani
(6)

Roels, Trout &
Dujacquier (7)

Richardson y Cook
(8)

Young, Mitchell &

vitamina E a dosis moderadas Adkins (9)
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Tabla 1 (continuacion)

Nutriente

Accion de

Efectos descritos

Referencia

Vitamina B¢

Zinc

Proteina

protege contra los efectos
toxicos y teratogénicos
de la vitamina A.

La suplementacion con
vitamina E aumenta el
almacenamiento hepatico
de vitamina A.

La suplementacion con
vitamina E mejora los
niveles plasmaticos de
vitamina A en nifnos con
deficiencia de esta vitamina.

La deficiencia de vitamina
E acelera la deplecion de
las reservas hepaticas de
vitamina A.

200 IU de vitamina E
durante 3 semanas
disminuyen los niveles
séricos de vitamina A,

147 mg de vitamina E
durante 3 semanas
disminuyen los niveles
séricos de retinol.

La suplementacion con
Zn mejora los resultados
de pruebas de adaptacion
a la oscuridad.

El nivel de ingesta de
proteina se correlaciona
inversamente con los
niveles plasmaticos de B,
fosfato de piridoxal y
excrecion urinaria de acido
4-piridoxico.

Dietas basadas en la
composicion aminoacidica
de proteina de maiz causan
una caida en los niveles

Soliman (10)

Guggenheim (11)

Jagadeesan y
Reddy (12)

Sondergaard (13)

Oaks, Russell &
Jacobs (14)

Garret-Laster ef al.
(15)

Morrison ef al.
(16)

Miller, Leklem &
Schultz (17)

Fisher, Willis &
Haskell (18)
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Nutriente Accion de Efectos descritos Referencia
plasmaticos de Bg y de
PLP en higado

Fibra dietética La ingestién de 15 gde fibra Lindberg, Leklem
por dia durante 18 dias cau- & Miller (19)
sa una caida en los niveles
plasmiticos de Bg y de
PLP, asi’ como un aumento
en la excrecion fecal de esta
vitamina.

Vitamina E Vitamina C La vitamina C actia sinergis- Lambelet, Saucy &
ticamente en el sistema anti-  Loliger (20)
oxidante intracelular al rege-
nerar el tocoferol reducido.

Hierro Proteina La adicion de proteinaala Bjorn-Rasmussen y
dieta (carne vacuna, pesca- Hallberg (21)
do, aves) aumenta la absor-
cién de hierro no heminico.

Aminoacidos Mezclas de aminodacidos fa- Martinez-Torres y
vorecen la absorcion de Fe. Layrisse (22)
Cisteina es uno de los mas Martinez-Torres,
activos. Romano & Layrisse
(23)
Acidos Dietas de pH relativamente Hallberg y Rossan-
organicos dcido o con alto contenido der (24)
de acido ldctico facilitan la Derman et al. (25)
absorcién de hierro.
Fosfatos El fosfato de Ca disminuye Monsen y Cook
la absorcion de hierro, pero  (26)
el P inorganico carece de
efecto.
Zinc La administracion de suple-  Prasad et al. (27)

mentos de Zn inhibe la ab-
sorcion de Fe.

La absorcion de Fe de un
suplemento de Zn y Fe dis-
minuye progresivamente a
medida que aumenta la ra-
zo6n Zn:Fe.

Crofton, Gvozda-
novic & Aggett (28)
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Efectos descritos

Nutriente  Accion de Referencia
T ——
Vitamina C Favorece la absorcion intestinal Lynch y Cook (29)
de hierro no heminico al ligado
y mantenerlo soluble al pH in-
testinal.
Facilitala movilizacion de hierro  Roesser (30)
al inhibir 1a degradacion de ferri-  Bridges y Hoffman
tina por enzimaslisosomales. Su ~ (31)
deficiencia causa acumulacion
de Fe-hemosiderina.
Vitamina A La deficiencia de vitamina A in-  Hodges et al. (32)
hibe la utilizacion de hierroy
acelerala aparicion de anemia
La deficiencia de hierro se aso- Mejiaet al. (33)
cia epidemiologicamente con
deficiencia de vitamina A.
Ratas deficientes en vitamina A Mejia, Hodges &
presentan acumulacion de hie- Rucker (34)
rro en higado y bazo.
La suplementacion con vitami- Mejia y Arroyave
na A mejoralosindicadores he- (35)
matologicos en poblaciones.
Té, café La administracion simultaneade  Disler et al. (36)
té disminuy0 la absorcion de hie-
rro (pan) de 10.49/0 a 3.39/o.
Esta accion se deberia ala for-
macion de tanatosde Feenla
luz intestinal.
Una taza de café disminuye sig- Morck, Lynch &
nificativamente la absorcion de Cook (37)
una dosis de hierro, en forma
proporcional al contenido de
café.
Polifenoles Ligan e insolubilizan al hierro. Torrance et al. (38)
Vegetales con alto contenidoen  Rozo, Vélez & Gar-
polifenoles pueden tener hierro cia (39)
de baja biodisponibilidad.
Zinc Proteina Favorece la absorcion de Zn al Sandstrom et al.

disminuir 1a accion inhibidora
de fitatos.

(40)
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Nutriente  Accion de

Efectos descritos

Referencia

Aminoicidos

Folatos

Proteina a base de soya causa
una menor ganancia de peso y
menores niveles de Zn plasma-
ticos en nifios en recuperacién
nutricional.

Una comida de prueba a base de
sova disminuye la absorcion de
557n en sujetos normales.

Sin embargo, estudios usando
proteina de soya texturizada
marcada extrinsicamente con
65 Zn mostrd similar absorcién
que usando proteina animal.

La biodisponibilidad de 70Zn de
dietas liquidas a base de soya fue
similar a dietas controles.

La presencia de diversos amino-
dcidos aumenta la absorcion de
Zn, posiblemente al facilitar la
liberacion del mineral del com~
plejo Ca-Zn-fitatos.

En cambio, la histidina es un
aminoicido que inhibe la absor-
¢ion de Zn, con el que forma
complejos insolubles. Este efec-
to puede ser antagonizado por la
adicion de otros aminoacidos.

La suplementacion con folatos
a 40 ug/dia aumenta las pérdi-~
das fecales de Zn.

La ingestion de 350 ug/dia de fo-

latos durante 2 semanas disminu-
ye la absorcion de Zn en adultos
sanos.

La absorcion de Zn se hallo dis-
minuida en mujeres embarazadas
que recibian suplementos de hie-
rro y folatos.

Golden & Golden
(41)

Cossack & Prasad

(42)

Sandstrom et al.

(40)

Solomons et al.

(43)

Wise y Gilburt (44)

Suso & Edwards
(45)

Milne et al. (46)

Simmer, James &
Thompson (47)

Simmer, James &
Thompson (47)
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Nutriente  Acciéon de

Efectos descritos

Referencia

Hierro

Estafio

Calcio

La administracion de hierro no
heminico disminuye la absor-
cion de Zn inorganico.

Unarazon Fe:Zn de 2:1 o ma-
yor inhibe la curva plasmatica
en respuesta-a 25 mg Zn oral.

El sulfato ferroso es el mis ac-
tivo en esta accion inhibitoria.

El compuesto NaFeEDTA. dismi-
nuye la curva de Zn plasmaitico
en respuesta a la ingestion de 25
mg de Zn.

El hierro heme carece de efecto
inhibitorio sobre la biodisponi-
bilidad de Zn.

Suplementos minerales disponi-
bles en el mercado pueden al-
canzar razones Fe:Zn de hasta
30:1, y su aporte real de Zn
puede ser en consecuencia, muy
bajo.

La suplementacion de lactantes
sanos con 30 mg de Zn diarios
durante 3 meses no tuvo efecto
alguno sobre el Zn sérico.

50 mg de estaio oral disminuye
la absorcion aparente de Zn (por
balance) en sujetos sanos.

Por el contrario, razones Sn:Zn
de hasta 8:1 no afectaron la
curva de Zn plasmitico en res-
puesta a la ingestion de 12.5 mg
de sulfato de Zn.

Estudios en animales demostra-
ron inhibicién de la absorcion
intestinal de Zn por calcio die-
tético.

Meadows et al. (48)

Solomons et al.
(49)

Solomons ef al.
(50)

Solomons & Jacobs
(51)

Solomons (52)

Yip et al. (53)

Johnson, Baier &
Greger (54)
Solomons et al.

(49)

Bodwell et al. (55)
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Nutriente

Accion de

Efectos descritos

Referencia

Fibra-fitatos

Magnesio

Vino

Cambios en la ingesta de calcio
entre 3 y 6 g/kg afectaron sig-
nificativamente la biodisponi~
bilidad de Zn, posiblemente
debido ala formacion de com-
plejos Ca-Zn-fitatos.

El calcio prolonga la accion de
fitatos en la dieta al disminuir
su degradacion intestinal por
fitasas.

Estudios en sujetos normales re-
cibiendo hasta 2 g de calcio/dia

no mostraron efecto sobre 1a ab-
sorcion de Zn.

Como evidencia indirecta de 1a
accion antagonista de Ca sobre
la absorcion de Zn, se ha infor-
mado que 1a leche de vaca dis-
minuye la absorcion de este mi-
neral.

Inhiben la absorcion de Zn en
relacion al contenido de calcio
en la dieta. -

Poblaciones con ingesta adecua-

-da de Zn pero con muy altos ni-

veles de ingesta de fibra presen-
tan deficiencia de Zn.

Una razén Ca-fitatos:Zn de 0.4-
0.6 puede disminuir la absorcion
de Zn, y razones mayores de 3.0
pueden causar deficiencia de es-
te mineral

Antagoniza la absorcion de Zn
por mecanismo similar al de Ca.

En dosis moderada, el vino co-
miin estimula la absorcion de
Zn. Este efecto es independien-
te del contenido alcohdlico.

Morris & Ellis (56)
Wise & Gilburt (44)

Nahapetian &
Young (57)
Wise (58)

Snedecker, Smith
& Greger (59)

Casey, Walravens &
Hambridge (60)

Mills (61)

Prasad (62)

Freeland-Graves,
Ebangit & Hendrik-
son (63)

Cossack & Prasad
(42)

Forbes et al. (64)

McDonald &
Margen (65)
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T ——
Nutriente  Accion de Efectos descritos Referencia
T ———
Calcio Proteina Estimula la excrecién urinaria Allen, Bartlett g
Ca, al inhibir la reabsorcion Block (66)
tubular de dicho mineral.
Un aumento moderado en la Mahalco et al. (67)
ingesta de proteina (de 65 a
94 g/dia) durante 28 dias no
afecta el balance de calcio en
sujetos sanos.
Grasas Disminuyen la absorcion de Ca Wilkinson (68)
al formar jabones insolubles.
Los efectos soi mucho menos
marcados con triglicéridos que
con acidos grasos libres.
Fibra-fitatos La administracioén de celulosa Ismail-Beigi et al.
aumenta la excrecion fecal de (69)
Ca.
El consumo de harinas no refi- Reinhold et al. (70)
nadas disminuye la absorcién
de Ca.
La accion inhibidora sobre la Sandberg etal (71)
absorcion de Ca es debida a fi- James, Branch &
bra dietética mas que a fitatos. Southgate (72)
Lactosa Estimula la absorcion de calcio Pansu et al. (13)
en diversos modelos animales, Norman, Morawski
Dudoso efecto en estudios en & Fordtran (74)
humanos. Caballero et al. (15)
Zinc Suplementos dé Zn de 140 mg/  Spenceret dl. (76)
dia disminuyen significativa-
mente la absorcion de calcio
cuando el nivel de ingesta es
bajo {230 mg/dia), pero carece
de efecto cuando la ingesta de
calcio es elevada a 800 mg/dia.
Sodio Un aumento en la ingesta de Muldowney,
NaCl aumenta la excrecion uri- ‘Freaney & Moloney
naria de calcio en personas con (77)

hipercalciuria.
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Nutriente

Accion de

Efectos descritos

Referencia

Cobre

Proteina

Carbohidratos

Vitamina C

Dietas hiposodicas reducen las
pérdidas urinarias de calcio en
sujetos con hipercalciuria.

Un aumento en la ingesta de sal
comun aumenta la excrecion
urinaria de calcio en personas
normales.

La absorcion de 3 mg de cobre es -

de un 369/o cuando la dieta con-
tiene 50 g de proteina, y 520/o
cuando la proteina es elevada a
150 g. La retencion de cobre
también aumenta significativa-
mente a mayor ingesta de pro-
teina.

El nivel minimo de ingesta de
cobre para mantener el balance
disminuye de 1.5 a 1.33 mg
cuando la ingesta de proteina
se elevade 40 a 100 g.

La deplecion del Cu hepatico y
la anemia inducida por deficien-
cia de Cu son significativamente
mas severas cuando el carbohi-
drato dietético es fructosa que
cuando es almidon.

En sujetos mantenidos con una
dieta baja en cobre (1 mg/dia),
1a actividad de superoxido dis-
mutasa eritrocitaria fue signifi-
cativamente mas baja cuando la
dieta proveia los carbohidratos
como fructosa, que cuando con-
tenia almidon.

1.5 g/dia de 4cido ascorbico du-
rante 64 dias causa un descenso
significativo en ceruloplasmina
sérica, y tiene un efecto similar,
aunque en menor grado, sobre
el nivel sérico de cobre.

Silver et al. (78)

Castenmiller et al.
(79)

Greger & Snedecker
(80)

Sandberxget al. (71)

Fields et al. (81)
Johnson & Gratzek
(82)

Reiser et al. (83)

Finley &
Cerklewsi (84)
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Nutriente  Accion de Efectos descritos Referencia
—

Magnesio

Zinc

Fibra dietetica

Calcio

Dosis altas de vitamina C inhi-
ben la absorcion de cobre en
aves, conejos y ratas

Los requerimientos de cobre de
sujetos sanos en balance aumen-
tan de 0.89 a 1.64 mg/dia cuan-
do el zinc dietético es incremen-
tado de 5 a 20 mg/dia.

Personas que reciben suplemen-
tacion con zinc pueden desarro-
llar deficiencia de cobre.

La absorcion de cobre en mu-
jeres adolescentes disminuyé
al aumentar la ingesta de Zn
en 15 mg/dia.

Sin embargo, un aumento simi-
lar en la ingesta diaria de Zn no

“tuvo efecto algino sobre el ba-

lance de cobre en mujeres adul-
tas sanas.

La adicion de 14 g de hemicelulo-
sa a la dieta de adolescentes sanos
aumenta significativamente las
perdidas fecales de cobre.

La utilizacion de magnesio dismi-
muye cuando la ingesta de calcio
aumenta. ’

Ratas alimentadas con dietas ri-
cas en calcio (25 mg/g de dieta)
desarrollan signos clinicos y mor-
fologicos de deficiencia de mag-
nesio.

Hunt & Carlton
(85)

Van Campen &
Gross (86)
Klevay (87)

Sandstead (88)

Pfeiffer & Jenney
(89)
Prasad et al. (27)

Greger et al. (90)

Taper, Hinners &
Ritchey (91)

Drews, Kies &
Evans (92)

Seelig (93)

Weaver & Evans

(94)
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hipercolesterolemia. Los efectos adversos de la fibra dietética se relacio-
nan con sus efectos inhibidores sobre la absorcién de nutrientes esenciales,
mas notablemente, de minerales. Dicho efecto se debe principalmente a
la disminuciéon de la cantidad de mineral disponible para ser absorbido a
nivel del lumen intestinal. Sin embargo, los efectos de fibra dietética
sobre el tubo digestivo son aiin mas complejos, e incluyen la modificacion
de actividades fisioldgicas tales como secrecion hormonal y motilidad.
Parte de la evidencia acerca de dichas acciones se resume en la Tabla 2.

La dieta habitua)l de los paises pobres contiene, en general, mayor
cantidad de fibra que la dieta de los paises industrializados. Aun cuando
se ha hecho énfasis en el rol protector de una dieta rica en fibra sobre
ciertos tipos de cancer intestinal, el alto tenor de fibra dietética predomi-
nante en los paises pobres aparece como una desventaja, dado que algunos
de los mayores problemas nutricionales a nivel de estas poblaciones
ocurren por deficiencias de nutrientes cuya absorcion es antagonizada
por la fibra dietética. Un ejemplo es el del hierro, cuyo nivel de ingesta
en dichas poblaciones no es necesariamente deficitario per se, sino que lo
es en funcion de su baja biodisponibilidad. debido en buena parte a la pre-
sencia en la dieta de factores inhibidores de su absorcion.

El contenido natural de fibra en los alimentos puede ser significativa-
mente afectado por su procesamiento industrial. Asi, una extracciéon de
700/0 en la refinacién de harina de trigo elimina mas del 600/o de su
contenido de fitatos (95). Las técnicas de procesamiento pueden afectar
también indirectamente los efectos de la fibra dietética, al afectar los
niveles del nutriente cuya absorcion es inhibida por fibra. Tal es el caso
del zinc en dietas a base de soya; su biodisponibilidad es significativa-
mente mds alta cuando el cereal es preparado por precipitacion acida
que cuando lo es a partir de neutralizacién (96, 97).

INTERACCIONES ENTRE NUTRIENTES Y DROGAS

Un gran mimero de drogas son adicionadas regularmente a la cadena
alimentaria. Unas pocas se hallan presentes en forma natural en algunos
alimentos, mientras que la mayoria son agregadas, deliberadamente o no,
durante el proceso de produccién de alimentos. Por ejemplo, insectici-
das clorados que se usan en la protecciéon de cultivos, pueden contaminar
seriamente no sélo los alimentos derivados de esos cultivos, sino hasta la
propia leche humana de poblaciones locales (121). Medicamentos tales
como hormonas y antibidticos son utilizados frecuentemente en la cria
de animales para consumo. En algunos casos, metabolitos de estos com-
puestos persisten en los alimentos y son ingeridos por el hombre; tal es el
caso de residuos de estrégenos considerados potencialmente cancerigenos
(122). En‘el caso de los antibioticos, un claro efecto potencial de su uso
indiscriminado es el del desarrollo de cepas becterianas resistentes a la
mayoria de los antibiGticos de uso comin. Los efectos sobre la salud
poblacional de muchas de estas complejas interacciones son atin poco co-
nocidos. En la presente resefia, focalizaremos la discusién en aquellas
interacciones entre nutrientes y drogas de caricter mas inmediato, es de-
cir, las,que dependen de la ingestion de algunas substancias con accién
farmacolégica en ciertos individuos.
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TABLA 2

ARCHIVOS LATINOAMERICANOS DE NUTRICION

EFECTOS DE LA FIBRA DIETETICA
SOBRE LA FUNCION GASTROINTESTINAL

Funcion

Efectos

Referencia

Transito
intestinal

Secrecion
hormonal

Actividad
enzimatica

Digestion-
absorcion

Incrementa el ritmo de llenado gastrico.

Fibras insolubles aumentan el tiempo de
transito intestinal.

Fibras viscosas disminuyen el tiempo de
transito intestinal en ratas.

La adicion de pectina disminuye los ni-
veles séricos de GIP y enteroglucagon en
respuesta a 60 g de glucosa oral.

La administracion de fibra insoluble dis-
minuye los niveles séricos de GIP y gluca-
gon. Fibra viscosa tiene igual efecto so-
bre GIP pero no afecta glucagon.

La adicion de fibra aumenta la secrecion
de gastrina.

Disminuyen la actividad de enzimas pan-
creaticas, posiblemente por afectar el pH
optimo o la interaccion enzima-substrato.

Disminuyen la actividad de fosfatasa alca-
lina en microvellosidades.

Disminuyen la actividad de disacaridasas.
Disminuyen la actividad de lactasa.
Disminuyen 1a hidrélisis dé superficie en
la mucosa intestinal .

En segmento intestinal de rata, la absor-
cién de aziicares y aminoacidos es inver- -
samente proporcional a la concentracion

intraluminal de fibra viscosa.

Aumentan la resistencia al pasaje de subs

tancias a traves de la capa de agua inmovil.

Grimes & Goddar (98)
Haber et al. (99)

McCance, Prior & Wid-
dowson (100)

Leeds (101)

denkinset al. (102)

Miranda & Horwitz
(103)
Morgan et al. (104)

Lichtenberger (105)

Schneeman (106)
Vahouny & Cassidy
(107)

Brown, Kelleher &
Losowsky (108)

Thomsen & Tasmen-
Jones (109).

Oku, Konishi & Hosaya
(110).

. Elsehans et al. (111)

Johnson & Gee (112)
Sigleo, Jackson &
Vahouny (113)

Gerencser et ol (114)
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Tabla 2 (continuacion)

Funcion

Efectos

Referencia

Metabolismo

Estimulan la produccion de mucina intes-
tinal.

Las fibras viscosas ligan acidos biliares, las
insolubles tienen escasa actividad.

Disminuyen el ritmo de absorcion de car-
bohidratos, disminuyendo la amplitud de
la respuesta de glucosa plasmatica. Sin
embargo, la absorcion total en un lapso
de 8 horas postingesta no es afectada.

El consumo prolongado disminuye los ni-
veles de glucosa plasmatica y los requeri-
mientos de insulina en diabéticos.

Suplementacion con fibras insolubles du-
rante 30 dias mejora el test de tolerancia
a la glucosa oral.

Inhiben la sintesis intestinal de colesterol
y fosfolipidos.

Vahouny & Cassidy
(107).

Kritchevsky & Story
(115)
Vahouny et al. (116)

denkinset al. (117)

0O’Dea, Nestel &
Antonoff (118)

Miranda & Horwitz
(103)

Muiioz, Sandstead &
Jacob (119)

Schwartz et al. (120)

Numerosos medicamentos pueden afectar drasticamente los requeri-

mientos de nutrientes, posibilidad que no siempre es considerada por los
responsables de la nutricién de pacientes bajo tratamiento. Algunos de los
efectos nutricionalmente adversos de medicamentos son enmascarados o
confundidos con las consecuencias de la enfermedad de base, lo que lleva a
no tomar medidas especificas en cuanto a la composicion de la dieta. La
respuesta individual al tratamiento farmacologico también puede ser varnia-
ble y.en consecuencia, los efectos nutricionales de las drogas administradas.

Segiin se aprecia en la Tabla 3, los medicamentos pueden interactuar
con componentes nutricionales, a varios niveles:

¢ Disminuyendo la disponibilidad del nutriente a nivel del lumen intesti-
nal. Por ejemplo, los antibidticos del grupo de las tetraciclinas, inhi-
ben la absorcion de varios minerales, debido a su accion quelante de
cationes bivalentes. Otros antibioticos disminuyen fa disponibilidad
intraluminal de vitaminas al eliminar la flora bacteriana autéctona que
las sintetiza.

¢ [nhibiendo los mecanismos de transporte del nutriente a nivel de la
pared intestinal. Las drogas que inhiben la sihtesis de proternas, tales
como el cloramfenicol, pueden tener dicho efecto.
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TABLA 3

EFECTOS NUTRICIONALES DE MEDICAMENTOS DE USO COMUN

Droga Nutriente Efectos

Anticonvulsionantes

Fenobarbital Calcio Disminuyen los niveles séricos de vita

Fenilhidantoina Vitamina D mina D. Aceleran la degradacién de

Fensuximida 25-(OH)-D3 al activar el sistema oxidati-
vo P-450 en higado. Pueden también
causar osteomalacia e hipocalcemia.

Acido félico Afectan la absorcién y disminuyen los ni-

Vitamina B, , veles séricos de folatos (inhiben conjuga-
sas intestinales). Inhiben el transporte de
B,,. Pueden causar neuropatia o anemia
megaloblastica.

Cobre Aumenta niveles séricos.

Barbitiricos Calcio Incrementan la degradacion de vitamina

Vitamina D D (aumentan su requerimiento); aumen-
tan resorcion oOsea; causan osteomalacia.

Tiamina bisminuyen su absorcion intestinal.

Vitamina C Aumentan pérdidas urinarias.

Cobalamina Disminuyen su nivel sérico. Uso crénico
puede causar anemia megaloblastica.

Corticosteroides Calcio Inhiben la absorcion intestinal y aumen-

Fosforo tan la excrecion urinaria de calcio y f6s

Vitamina D foro. A altas dosis disminuyen los nive-
les séricos de 1,25-(OH),-D3 y aumentan
su requerimiento. Uso prolongado cat'<a
osteoporosis.

Nitrégeno Tienden hacia un balance negativo de
nitrogeno al aumentar su pérdida urina-
ria.

Minerales Aumentan la excrecion urinaria y dismi-
nuyen los niveles séricos de zinc.

Triglicéridos Aumentan sus niveles séricos.

Colesterol
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Tabla 3 (continuacion)

Droga Nutriente Efectos

Glucosa Aumentan su nivel plasmatico. Disminu-

yen la tolerancia a la glucosa oral.
Contraceptivos
orales

Vitamina C Disminuyen los niveles de acido ascorbico
en plasma, plaquetas y leucocitos.

Acido félico Disminuyen sus niveles séricos; pueden

Vitamina B, , causar anemia megaloblastica.

Aminoicidos Alteran el metabolismo de triptofano. Al-
teran el perfil de aminoacidos plasmaticos

Vitamina A Aumentan sus niveles séricos.

Vitamina E

Cobre Aumentan su nivel sérico.

Salicilatos

Vitamina C Disminuyen sus niveles séricos y plaqueta-
rios, y aumentan su excrecién urinaria.

Vitamina K Antagonizan su accion en el sistema de
coagulacion.

Aminoicidos Disminuyen su absorcion, especiaimente
de triptofano; aumentan pérdidas urina-
rias.

Antibidticos
Penicilinas Potasio En altas dosis puede causar hipocalemia
ampicilina, debido al arrastre de potasio en orina.
carbenicilina,
meticilina,
oxacilina, ete.)

Grasas Oxacilina puede causar esteatorrea.
Tetraciclinas Minerales Inhiben la absorcion intestinal de hierro,

calcio, zinc y magnesio. Mecanismo: que-
lante de cationes divalentes, posible inhi-
bicién de la sintesis de proteinas trans-
portadoras de hierro anivel del enterocito.
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Tabla 3 {(continuacién)

Droga Nutriente

Efectos

Grasas

Vitamina K

Vitamina C
Cloranfenicol Hierro

Acido félico
Vitamina B, ,

Vitamina Bg
Grasas

Vitaminas A-D-K
Vitamina B, ,

Kanamicina

Gentamicina Magnesio

Potasio

Grasas
Vitaminas A-D-K
Vitamina B, ,

Neomicina

Hierro
Calcio
Potasio
Sodio

Paromomicina Grasas

Sulfas Acido folico

Atropina Hierro

Disminuyen su absorcion intestinal.

Disminuye su sintesis intestinal por bac-
terias.

Aumentan su pérdida urinaria y disminu.
yen su concentracion en plasma y leuco-
citos.

Aumenta su nivel sérico, asi como TIBC.

Antagoniza la accion de folatos y B, ,,
aumentando sus requerimientos,

Aumenta sus requerimientos; puede cau-
car neuropatia periférica.

Causa malabsorcion de estos nutrientes.

Aumenta las pérdidas urinarias de estos
electrolitos, pudiendo producir hipomag-
nesemia e hipocalemia

Causa malabsorcion de estos nutrientes.
Disminuye los niveles plasmaticos de B; ,.
Mecanismo: precipita sales biliares, inter-
fiere con la formacion de micelas.

Disminuye su absorcion intestinal.

Disminuye su absorcién y transporte lin-
fético.

Disminuyen la sintesis intestinal, la absor-
cion y los niveles séricos de folatos. Anta-
gonizan la respuesta a la administracién
de folatos, y en consecuencia, aumenta
sus requerimientos.

Disminuye su absorcion intestinal.
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Tabla 3 (continuacion)
P—
Droga Nutriente Efectos
Indometacina Vitamina C Disminuye niveles en plasma y en pla-
quetas.
Aminoécidos Disminuye su absorcion intestinal.
Antidcidos
Hidréxido de Al Tiamina Afecta su biodisponibilidad, ya que la

Carbonato de Ca
Bicarbonato de Na
Trisilicato de Mg

tiamina es inestable a pH elevado.

Hierro Disminuyen absorcion intestinal.

Fosforo Antiicidos a base de aluminio disminu-
yen absorcion y pueden causar deplecién
de fosfatos.

Vitamina A Antiicidos a base de aluminio inhiben su
absorcion intestinal.

Grasas El carbonato de calcio puede causar es-
teatorrea.

Aiitagonizando la accion fisiolégica del nutriente. Un caso tipico es el

de los salicilatos, que bloquean la accién anticoagulante de la vitamina
K. ‘

Acelerando la degradacion del nutriente. Por ejemplo, drogas como
los anticonvulsivantes promueven la oxidaci6én de la vitamina D; en el
higado, ya que estimulan la actividad del sistema oxidativo P-450.
Como consecuencia, este grupo de drogas afecta el metabolismo dseo
y puede causar osteomalacia.

Aumentando las pérdidas del nutriente. Un gran nimero de drogas
aumenta la excrecion urinaria de nutrientes. Tal es el caso, por ejem-
plo, de antibioticos como gentamicina (aumenta pérdida de electroli-
tos), barbitdricos (aumentan excrecién urinaria de dcido ascérbico),
etc. Obviamente, drogas que inhiben la absorcidn intestinal, causan
un aumento en las pérdidas intestinales del nutriente afectado.

Los efectos nutricionales de algunos medicamentos solo se hacen pre-

Sentes cuando la droga se ingiere simultineamente con la dieta; tal es el
Caso de.los efectos de algunos antidcidos sobre la biodisponibilidad de
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minerales. En otros casos, la accién nutricional requiere el uso de la droga
por un tiempo prolongado (ej., los efectos de corticosteroides sobre el me-
tabolismo de calcio).

El estado nutricional ejerce influencia importante sobre los efectos de
drogas. Es un hecho bien demostrado que la desnutricién proterfnico-
energética disminuye la actividad de sistemas de detoxificacién hepitica,
disminuyendo, por consiguiente, el umbral al que un efecto adverso o una
interaccion droga-nutriente se produzca (123, 124). El nivel de ingesta
de proteina y energia puede afectar, asimismo, la vida media de diversos
compuestos (125). El nivel de ingesta de grasas puede tambien afectar la
biodisponibilidad de varias drogas, al desplazar las mismas de su combina-
cién con la albiimina plasmdtica (126). Mds raramente, las drogas interac-
fiian con componentes no nutricionales de la dieta. La aparicion de sinto-
mas simpéticos tras la ingestion de cierto tipo de quesos (ricos en arminas
biogénicas naturales) han sido descritos en personas que recibfan inhibido-
res de MAO (127).

Las interacciones entre drogas y nutrientes adquieren particular impor-
tancia en personas de edad avanzada. Esto se debe a que: 1) es comin
que los ancianos reciban medicacién prolongada, a menudo con mi4s de un
firmaco; 2) asimismo, es frecuente que exhiban una ingesta nutricional
s6lo marginalmente adecuada, ya sea debido a escasa actividad fisica, a
problemas médicos, o a dificultades socio-culturales. El riesgo de provo-
car efectos nutricionales adversos debido a interacciones entre nutrientes
y medicamentos debe ser planteado como parte del enfoque terapéutico
para cada individuo, lo que requiere que tanto el paciente como el médico
se encuentren adecuadamente informados sobre esas posibles interac-
ciones.

El campo de las interacciones entre nutrientes y drogas ha sido recien-
temente revisado por Roe (128).

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Se han descrito gran mimero de interacciones entre nutrientes, de las
cuales un pequefio porcentaje tiene probada relevancia para la nutricion
humana. Entre éstas se incluyen las interacciones de importancia en dieto-
terapia, como las descritas en pacientes que reciben alimentacién parente-
ral total, o que sufren trastornos gastrointestinales y/o pérdidas excesivas
de algunos nutrientes. La demostracion de interacciones de importancia a
nivel poblacional es mucho mads dificil, ya que requiere un efecto de mag-
nitud suficiente como para evidenciar clinicamente los efectos de la in-
teraccion en un nimero apreciable de individuos. Esta circunstancia se ha
observado, por ejemplo, en el caso de la inhibicién de la absorcién de zinc
por fibra dietética, descrita en poblaciones del Medio Oriente. En Améri-
ca Latina, la deficiencia de hierro, aunque usualmente asociada con una
ingesta marginal de proteina animal, se ve asimismo agravada por el alto
contenido en fibra de las dietas tipicas de la Region. En las dreas con defi-
ciencia de vitamina A, la anemia por deficiencia de hierro se vers acentua-
da debido a la interaccidn sinérgica entre estos dos nutrientes.

En el caso de interacciones positivas, tal vez la de mayor importancia
potencial para América Latina, sea la del hierro con dcido ascdrbico.
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Numerosos estudios han puesto de manifiesto el enorme efecto favorece-
dor de la absorcién de hierro no hemfnico que tiene la vitamina C'(129).
Dicho nutriente se halla presente en alimentos de costo relativamente bajo
y disponibles pricticamente en todos los paises de la.Region. A pesar de
ello, para que esta interaccion sea efectiva, el hierro y el dcido ascérbico
deben ingerirse simultdneamente. Por el contrario, pricticas tales como
ingerir café o té con la comida principal, inhibiran la absorcién del hierro
no heminico presente en los alimentos (36, 37). Se trata, por lo tanto,
de modificar hdbitos alimentarios para evitar interacciones adversas y
fomentar aquéllas favorables.

SUMMARY
INTERACTIONS BETWEEN DIET CONSTITUENTS

A large number of dietary interactions are described in this article. Of these, only
a relatively small number have been proved of relevance for human nutrition, under
the conditions of real diets. These interactions most often occur at the intestinal
lumen, but they may also take place during the utilization or storage of nutrients.
Traditional diets of developing countries, which usually include nonrefined cereals
and other sources of fiber, may inhibit the bioavailability of mineral nutrients, con-
tributing to specific deficiencies. Drug-nutrient interactions may also affect the
nutritional status, particularly in population groups such as the elderly, who fre-
quently receive prolonged medication and may have an inadequate food intake.
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