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RESUMEN

Las enfermedades crénicas no transmisibles tienen una alta pre-
valencia en el mundo actual y son la principal causa de muerte en el
mundo. Por lo tanto, el estudio de las alternativas terapéuticas para es-
tas condiciones ha mostrado un auge. Los alimentos fermentados son
parte de la dieta habitual de multiples personas alrededor del mundo.
Los beneficios para la salud humana estan siendo estudiados, asi como
también los beneficios terapéuticos que podrian tener en enfermeda-
des cronicas no transmisible como diabetes, hipertension arterial, obe-
sidad, entre otras. Se han evidenciado los efectos que tiene el consumo
de alimentos fermentados en la regulacion del eje renina-angiotensina-
aldosterona beneficiando a pacientes hipertensos, en el sistema inmu-
nolégico como antiinflamatorios, la reduccion del riesgo cardiovascular,
disminucion en el peso corporal en pacientes con obesidad, entre otros
beneficios. En esta revision se pretende realizar una revisidon narrativa de
la literatura correspondiente a los registros existentes acerca de los be-
neficios del consumo de alimentos fermentados para la salud humana.
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l. INTRODUCCION

Las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT) causan alrededor del 70% de
las muertes que se producen cada afio en el mundo, siendo la enfermedad cardio-
vascular la de mayor incidencia [1, 2]. Adicionalmente, entre los factores de riesgo
mas predominantes para ECNT se encuentran la hipertension arterial, diabetes me-
llitus tipo 2 y el exceso de peso que, en conjunto, afectan a mas de mil millones de
personas a nivel mundial [1-5].

En este contexto, cada vez existe un mayor interés en el desarrollo y estudio de
alternativas terapéuticas eficaces, de facil acceso y aceptabilidad, como lo podrian ser
aquellas relacionadas con la dieta y alimentacion [6-8].

De esta forma, durante los Ultimos treinta anos se viene incluyendo, dentro de
diferentes gufas nacionales alimentarias, a los alimentos fermentados como una al-
ternativa viable y de facil acceso, vinculada a las dietas tradicionales. Entre los alimen-
tos mencionados por varias guias nacionales se encuentran el yogur, kefir, queso,
kimchi, chucrut, tempeh, miso, kombucha, natto y aceitunas fermentadas [9-18].
Adicionalmente, este tipo de alimentos desde hace unas décadas ha llamado la aten-
cion de empresas de alimentos, que paulatinamente han desarrollado una genera-
cion de alimentos fermentados industriales [10, 19].

La fermentacion de alimentos es casi tan antigua como la humanidad, acompanan-
do el desarrollo de multiples civilizaciones alrededor del globo [10]. A pesar de que no
hay un consenso acerca de lo que se denomina un alimento fermentado, para efectos
de la presente revision se considerard que el alimento fermentado es aquél alimento
transformado como resultado de su exposicion controlada a bacterias, hongos o
levaduras que inducen la transformacién bioldgica del alimento y la produccion de
compuestos bioactivos [19, 20]. Esta transformacion se traduce en un aumento del
valor nutricional y de las caracteristicas organolépticas de los alimentos [21].

Estos procesos generados por la fermentacion pueden ser clasificados en dife-
rentes tipos de acuerdo a los microorganismos que intervienen en la fermentacion,
o de los productos que se generan el proceso. Se conoce ampliamente que algu-
nos productos de la fermentacion son el alcohol y diéxido de carbono (levadura),
el acido acético (Acetobacter), acido lactico (bacterias de los géneros Leuconostoc,
Lactobacillus y Streptococcus), acido propiénico (Propionibacterium freudenreichii),
amoniaco y acidos grasos, entre otros [19].

Se ha senalado que estos compuestos bioactivos, productos de la fermentacion,
pueden tener diferentes efectos, entre los que se ha descrito la disminucién de la
presion sanguinea, modular la respuesta inmune, promover la actividad antioxidante,
disminuir la resistencia a la insulina, entre otros [20].

En la actualidad no se conocen en su totalidad los mecanismos mediante los cua-
les los alimentos fermentados pueden contribuir a generar efectos benéficos sobre la
salud humana. Algunos de los mecanismos estudiados han sido descriptos ya en este
libro, como por ejemplo el rol de la microbiota en la salud y la enfermedad (Capitulo 3),
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los efectos del consumo de leches fermentadas sobre el sistema inmune (Capitulo 4),
la transformacion de los alimentos por intermedio de la fermentacion (Capitulo 12) y
el rol del &cido lactico en los efectos benéficos atribuidos a los alimentos fermentados
(Capitulo 13).

Se han postulado dos vias principales mediante las cuales la ingesta de alimentos
fermentados puede tener un efecto benéfico sobre la salud de las personas. En pri-
mer lugar, se encuentran aquellos relacionados con la ingesta de los productos del
metabolismo o degradacion bacteriana, como acetato, lactato, propionato, factores
de crecimiento y la presencia de exopolisacaridos de membrana [20, 22]. Estos pro-
ductos de degradacién ejercen un efecto a nivel local, influyendo sobre la respuesta
inmune del huésped o la homeostasis de la mucosa intestinal.

La segunda via tiene que ver con la interaccion generada por las bacterias vivas
ingeridas con la microbiota residente, induciendo una mayor produccion de propio-
nato y butirato o la liberacion de azUcares, aminodacidos, acidos sidlicos y sulfato que
sirven como sustratos para los comensales residentes. Esta interacciéon también pue-
de alterar el pH, esencialmente por medio de la produccién de lactato y dcidos grasos
de cadena corta, competencia de nicho o la excrecidon de bacteriocinas [20, 23]

En ambos casos, la produccion de metabolitos o la interaccién con el microbioma
del huésped estd dada por la cantidad de bacterias vivas o los productos de su degra-
dacién en los alimentos [23]. Se considera que entre mayor sea la concentracion de
bacterias vivas, mayor sera el efecto sobre la microbiota del consumidor. En general
la mayor parte de los alimentos fermentados tienen concentraciones de 1 x 1057 bac-
terias por mL o gramo, aunque en el caso de los derivados de la leche estos pueden
ser incluso mayores [23].

A su vez, se ha sefialado en algunos casos que los péptidos derivados de la
B-caseina presentes en leches fermentadas y yogur, pueden tener un efecto anti-
inflamatorio y anti-aterogénico [24]. Otro mecanismo de accién propuesto es la re-
duccion de la presién arterial que por accion de ciertos productos de la fermentacion
pueden ejercer un efecto inhibidor sobre el eje renina angiotensina, como en el caso
de la natoquinasa [25]. También, se ha propuesto que productos derivados de la fer-
mentacion de la soya contribuyen a reducir los niveles de angiotensina Il y aldostero-
na [26]. En este mismo sentido, se ha sefalado que alimentos fermentados como el
yogur puede aportar péptidos derivados de la caseina -, k-, as1-, generando patro-
nes de inhibiciéon del eje renina-angiotensina y alguna actividad sobre tolerancia al
dolor en experimentos en animales [27].

De esta forma, con el advenimiento de la medicina de precision, existe un interés
creciente en conocer los beneficios potenciales del consumo de alimentos fermen-
tados, como una estrategia de mejorar el valor nutricional y de recibir los beneficios
bioactivos que poseen estos productos para la salud humana, con el fin de incluir-
los como parte de los estilos de vida saludable, recomendarlos en el tratamiento de
enfermedades crénicas como hipertension [8, 28], diabetes mellitus tipo 2 [20, 29],
enfermedad cardiovascular [30], sindrome metabdlico, entre otros [7, 20].
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El presente trabajo trata de dar cuenta de la evidencia cientifica sobre los benefi-
cios sobre la salud proporcionados por el consumo de alimentos fermentados repor-
tados, a través de una revision narrativa de Ia literatura.

Il. ALIMENTOS FERMENTADOS EN EL MANEJO Y ENFERMEDADES
INMUNOLOGICAS

Tal como se detalla en el Capitulo 4, se ha postulado que la accion de los ali-
mentos fermentados sobre la microbiota intestinal tiene lugar en los receptores
de patrones de reconocimiento (PRRs por sus siglas en inglés). Dentro de los PRRs
mas conocidos se encuentran los receptores Toll-like (TLR por sus siglas en inglés)
y los receptores de dominio de oligomerizacion de union a nucledtidos (NLR por
sus siglas en inglés). La unidn de los receptores a las estructuras microbianas como
lipopolisacaridos, acidos nucleicos, y péptidos bacterianos entre otros, puede indu-
cir la activacion o modulacion de la respuesta inmune adaptativa. Productos de la
fermentacion como el acido lipoteicoico pueden tener un efecto antiinflamatorio,
reduciendo la produccion de radicales libres e interleuquina 2, ademas de aumen-
tar la produccion de interleuquinas IL-4, IL-6 y IL-10 [31]. Asimismo, en el Capitulo
13 se describen los efectos conocidos para el &cido lactico, otro producto de la
fermentacion bacteriana. Dichos efectos alcanzan distintos sistemas organicos y
metabodlicos, como el sistema inmune.

Debido a lo anterior, tal como se sefala en el Capitulo 3, varios autores han su-
gerido el uso de alimentos fermentados para el manejo de enfermedades como la
dermatitis atopica [32]. Un estudio realizado en Turquia encontrd que la ingesta de
alimentos fermentados como yogur, aceitunas en conserva y queso tenfa un efecto
protector para el desarrollo de dermatitis atépica en nifios menores de cinco afos
(odds ratio 0,41;1C95%: 0,23 a 0,73) [33]. Un estudio de cohorte en poblacién europea
encontrd que la incidencia de enfermedad de Crohn y colitis ulcerativa era menor en
la poblacién con mayor consumo de yogury queso (odds ratio 0,61;1C95%: 0,32 a 1,19
y 0,80; 1C95%: 0,50 a 1,30 respectivamente) [34].

I1l. ALIMENTOS FERMENTADOS, SINDROME METABOLICO Y DIABETES MELLITUS
TIPO 2

La asociacion entre microbiota intestinal y los componentes del sindrome meta-
bolico como la obesidad, la inflamacion sistémica cronica de bajo grado, la dislipide-
mia y el metabolismo alterado de la glucosa han sido presentados por varios autores
[35-37]. Una de las estrategias sugeridas para la prevencion del sindrome metabdlico
y las relacionadas con la alteracion de la glucemia ha sido la intervencion de la mi-
crobiota intestinal como blanco [35], tal como ha sido desarrollado en el Capitulo 3.
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En este sentido, desde hace varias décadas atrds se viene estudiando el efecto del
yogur sobre estas condiciones de salud. Una revision sistematica de la literatura que
tenia como objetivo evaluar el efecto del consumo de yogur en pacientes con sindro-
me metabdlico, encontrd beneficios a favor del consumo de este alimento [38]. Los
estudios revisados, que agruparon alrededor de 100.000 participantes, mostraron en
sus estimaciones asociaciones inversas entre el consumo de yogur y los cambios en
la circunferencia de la cintura, cambios en el peso, riesgo de sobrepeso u obesidad y
riesgo de sindrome metabdlico durante el seqguimiento. Los autores concluyen que el
consumo de yogur (independientemente de si se trata descremado o sin descremar)
puede contribuir a una reduccion del porcentaje de grasa corporal y el riesgo de de-
sarrollar sindrome metabdlico (odds ratio 0,77;1C95%: 0,65 a 0,91y 0,73;1C95%: 0,62 a
0,86; respectivamente) [39].

Se ha reportado en varios estudios el efecto del kimchi en la disminucién de la re-
sistencia periférica a la insulina y el indice de masa corporal. Un estudio aleatorizado
realizado en pacientes con diagnoéstico de pre-diabetes encontrd que el consumo
de 300 g de kimchi fresco o fermentado, repartidos en tres comidas al dia, al cabo
de ocho semanas, reducia los niveles plasmaticos de glucemia, pasando de 105,7 +
12,5 mg/dL to 101,7 + 8,9 mg/dl en el grupo de kimchi fermentado (p = 0,05) (40).
No obstante, tras dos semanas de suspender la administracion de kimchi, los efectos
sobre la glucemia se revertian.

Asimismo, se sugiere que el consumo de kimchi tiene efectos positivos asocia-
dos con el sindrome metabdlico, incluyendo la disminucion de las cifras de presion
arterial, el porcentaje de grasa corporal y el colesterol total, en especial el kimchi fer-
mentado [41].

Existen varios estudios en curso que sugieren que alimentos fermentados como
natto, y sauerkraut, entre otros y sus efectos sobre el sindrome metabdlico pero a la
fecha no hay resultados disponibles [42].

IV. ALIMENTOS FERMENTADOS E HIPERTENSION ARTERIAL

Existen algunos ensayos clinicos aleatorizados que sostienen el efecto antihiper-
tensivo de varios alimentos fermentados entre los que se mencionan leches fermen-
tadas, yogur y queso, entre otros.

El primer caso es relacionado con el efecto que tiene la administracion de leches
fermentadas con Lactococcus lactis NRRL B-50571. Los péptidos bioactivos generados
durante el proceso de acidificacion de la leche parecieran tener un efecto regulador so-
bre la angiotensinay la bradiquinina, reduciendo las cifras de presion arterial en pacien-
tes con prehipertension e hipertension grado 1 [43]. Pacientes que consumen a diario
150 mL de leche fermentada tiene efecto de reduccion de la presién arterial, ademas
de disminuir los niveles de LDL circulando en sangre. Los beneficios sobre la presion
arterial se pueden observar hasta una semana luego de finalizada la intervencion [44].
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Sin embargo, otros estudios realizados administrando leches fermentadas con
altos contenidos de lactotripéptidos (IPP y VPP) no han encontrado los beneficios
anteriormente descritos [45]. Tampoco se observaron efectos significativos sobre los
niveles de angiotensina Il, glucemia, y la excreciéon de sodio y potasio, creatinina.

Por otro lado, se ha reportado en algunos estudios la accién hipotensora que
pueden tener ciertos tipos de bebidas lacteas similares al yogur. Un ensayo clinico
aleatorizado realizado para determinar el efecto del consumo 450 mL/dia de una
bebida lactea con S. thermophilus y L. delbrueckii, comparada con una bebida lactea
que ademas de tener S. thermophilus y L. delbrueckii fue enriquecida con L. rham-
nosus vs en adultos hipertensos. Ambas intervenciones fueron comparadas contra
un placebo de caracteristicas organolépticas similares [46]. Los autores reportaron el
efecto reductor sobre la presién arterial sistdlica en los participantes que recibieron
la bebida lactea comparada contra placebo, siendo esta mas notoria en el grupo que
recibio la bebida lactea con S. thermophilus, L. delbrueckii'y L. rhamnosus. Los autores
ademas reportaron una disminucién estadisticamente significativa en los niveles de
LDL en los grupos de intervencion comparados con placebo [46].

A su vez, la administraciéon de ciertos tipos de queso se ha asociado a una reduc-
cion de las cifras de tension arterial. Se realizd un estudio aleatorizado, doble ciego,
en Italia para evaluar el efecto del consumo diario de 30 g del queso Grana Padano en
la reduccion de la TA en individuos con HTA moderada [47]. Los autores encontraron
que el consumo a diario de queso Grana Padano tiene un efecto positivo en la reduc-
cion de la presion arterial en sujetos con HTA moderada. En promedio se redujo 3,5
mmHg de la presion arterial sistolicay 2,4 mmHg de la presion arterial diastolica (con
un valor p=0,0063 y p = 0,0065 respectivamente).

V. ALIMENTOS FERMENTADOS Y EXCESO DE PESO

La evidencia frente al consumo de ciertos alimentos fermentados y desenlaces en
salud como reduccion de peso o niveles de colesterol no es concluyente y diferentes
trabajos parecen mostrar resultados diferentes. Durante un estudio que incluyd 75
mujeres pre menopausicas con sobrepeso u obesidad entre los 25-45 anos, se admi-
nistro de forma aleatoria 200 mL de kéfir en dos porciones al dia y lo comparé contra
placebo [48]. Las diferencias entre los grupos frente al indice de masa corporal no
fueron significativas. No obstante, el grupo que recibié kefir presentd niveles de LDL
y colesterol total significativamente inferiores al grupo control (p=<0,005), tras ocho
semanas de consumo de 200 mL de kefir dos veces al dia [48].

La accién sobre el peso, indice masa corporal también ha sido reportada con la
administracién de productos de huevo fermentado. Un estudio aleatorizado, doble
ciego, se realizé para evaluar el efecto de reduccion de tejido adiposo visceral al con-
sumir diariamente clara de huevo fermentada [49]. La intervencioén iba dirigida a su-
jetos con sobrepeso y obesidad en Japon. El consumo de 200 mL de una bebida de
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clara fermentada con Lactobacillus acidophilus una vez al dia durante 12 semanas,
encontré una disminucion del area de tejido adiposo visceral, medida en TAC abdo-
minal, ademas de la cantidad de tejido adiposo visceral los niveles de colesterol total
y niveles de LDL oxidado.

V1. APROXIMACION AL IMPACTO ECONOMICO POTENCIAL DE LA PROMOCION
DEL CONSUMO DE CIERTOS ALIMENTOS FERMENTADOS SOBRE LOS SISTEMAS
DE SALUD PUBLICOS Y PRIVADOS

Hasta donde sabemos, no existen muchos estudios de economia de la salud acer-
ca de los alimentos fermentados. No obstante, los estudios adelantados en el campo
de los probidticos y el consumo de algunos lacteos enriquecidos con probidticos
podrian ser un espejo del impacto econémico.

Un estudio realizado en los Paises Bajos, Francia y Suecia que tenia como objetivo
evaluar el efecto de la administracién de productos lacteos sobre el riesgo de fractura
en pacientes con osteoporosis encontrd hallazgos interesantes. Para el caso de pre-
vencion de fracturas se encontrd que un incremento del consumo de lacteos hasta
llegar a 1.300 g/dia de calcio se traduciria en prevenir 2.600 fracturas de cadera al afio
en los tres paises, lo que redundaria en el beneficio de 7.883 afos de vida perdidos
menos, por discapacidad, en los tres paises. Esto significa un ahorro de 169 millones
de Euros al aflo sumando a los tres paises [50].

Otro de los escenarios es el relacionado a los alimentos adicionados con probidti-
cos o postbidticos debido al efecto que pueden tener estos en la reduccion de casos
de infecciones comunes en la infancia. Un estudio realizado en Francia que pretendia
evaluar el efecto econémico de la suplementacion con probiéticos en infecciones
respiratorias comunes, encontré que la suplementacion rutinaria con probidticos
reduciria 291.000 formulaciones de antibidticos y 581.000 dias de incapacidad por
enfermedad. El impacto econémico de los probiéticos sobre el ahorro en el sistema
de salud oscilaria entre 14,6 y 37,7 millones de Euros [51].

Finalmente, un estudio de simulacidon econémica que evalud el efecto de la suple-
mentacién con probidticos en Canada reportd que el uso de probidticos redujo los ca-
sos de administracion de antibioticos entre 52.000 y 84.000, ademas de disminuir los dias
de ausentismo laboral por enfermedad (entre 330.000 y 500.000 dias menos). El ahorro
para el sistema de salud fue estimado entre 1,3 y 8,9 millones de dolares canadienses y
entre 61,2y 99,7 millones dolares canadienses por pérdidas de productividad [52].

Desde esta perspectiva la administracion de probidticos vy lacteos fermentados
pudiera tener efectos beneficiosos no solo para los individuos sino para las econo-
mias y sistemas de salud. La inclusion de alimentos fermentados como via de admi-
nistracion de bacterias vivas con efectos biolégicos benéficos para el huésped podria
constituir una alternativa en un futuro cercano, reduciendo el uso de antibidticos, los
eventos adversos y el gasto de los sistemas de salud.
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