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Palabras >>RESUMEN

clave La vitamina D tiene un doble componente ,endocrinolégico, y nutricional. En
Colecalciferol aquellas situaciones que la radiacién ultravioleta es capaz de mantener los niveles
caldfediol, de vitamina D dentro de un rango adecuado a través de su componente endége-
paratohormona, no, la administracién de suplementos, dietéticos o farmacolégicos, probablemente

M no tengo efectos adicionales. Durante los tltimos afios se han publicado un gran
numero de articulos relacionados con la vitamina D a pesar de lo cual existen nu-
merosos nichos de incertidumbre en los que las respuestas no estdn claras.
La determinacién de vitamina D se deberfa realizar tinicamente en los grupos de riesgo, en relacién con
alteraciones del metabolismo 6seo y la toma de decisiones terapéuticas sobre el mismo. Se revisan los
diferentes métodos para su determinacién indicando la necesidad de estandarizacién de los mismos. Se
han descrito numerosos estudios de asociacién de diferentes patologias con la vitamina D quedando en
duda la causalidad de los mismas. Ello determina que no haya umbrales definidos de niveles normales
de vitamina D. Se acepta 30 nmol/1 como valor evitable y 50 nmol/1 como deseable en patologia dsea.
A nivel extradseo no existen datos. La estrategia terapéutica viene definida por la administracion de
alimentos fortificados o suplementos (Colecalciferol o Calcifediol).

Nutr Clin Med 2020; XIV (2): 51-63
DOI: 10.7400/NCM.2020.14.2.5089

Key words <<ABSTRACT

Cholecalciferol Vitamin D has a double component, endocrinological, and nutritional. In those
calcifediol, situations where ultraviolet radiation is able to keep vitamin D levels within
paratohormone, an adequate range through its endogenous component, the administration of
fractures, fortified supplements, dietary or pharmacological, probably have no additional effects.

A large number of articles related to vitamin D have been published in recent
years, despite which there are numerous doubts.
The determination of vitamin D should only be carried out in the risk groups, in relation to alterations of
bone metabolism and the therapeutic decision making on it. The different methods for their determination
are reviewed indicating their need for standardization. Numerous association studies with different
pathologies have been described. However, there isn’t a relation cause-effect This determines that there
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are no defined thresholds for normal levels of vitamin D. 30 nmol / 1 is accepted as an avoidable value
and 50 nmol / 1 as desirable in bone pathology. At the extraosseous level there is no data. The therapeutic
strategy is defined by the administration of fortified foods or supplements (Colecalciferol or Calcifediol)

>>|NTRODUCCION

La vitamina D es una hormona derivada del
grupo de los esteroides. Se sintetiza de forma
enddgena a partir del 7-dehidrocolesterol (pro-
vitamina D3) que es convertida en 7-dehidroco-
lecalciferol en la piel por accién de la radiaciéon
ultravioleta'. Una segunda fuente de vitamina D
es la derivada de la dieta, de origen animal (D3
colecalciferol) o de origen vegetal (D2ergocal-
ciferol). El 7-dihidrocolecalciferol se une a una
proteina trasportadora (DBP) alcanzando el hi-
gado donde es metabolizada por la 25-hidroxi-
lasa (CYP2R1 micromosomal, CYP27R1 mito-
condrial) a 25-hidroxicolecalciferol (250HD3)>.
El 25-hidroxicolecalciferol se une a DBP siendo
trasportado al rifién. En el rifién se metaboliza
a 1,25-dihidroxicolecalciferol por efecto de la ol
hidroxilasa (CYP27B1) o a 24,25 dihidroxicole-
calciferol por la 24-hidroxilasa (CYP24A1)%. El
metabolito activo de la vitamina D es el 1,25 dihi-
droxicolecalciferol o calcitriol. Su sintesis es esti-
mulada por la PTH mientras que es inhibida por
FGF23 (Factor de crecimiento fibroblastico 23)*.
Con el 24,25 dihidroxicolecalciferol ocurre una si-
tuaciéon que podriamos denominar en espejo. La
PTH inhibe su produccién y FGF23 lo incrementa.

La vitamina D tiene un doble componente, en-
docrinolégico, comentado previamente, y nutri-
cional. En aquellas situaciones que la radiacion
ultravioleta es capaz de mantener los niveles de
vitamina D dentro de un rango adecuado a tra-
vés de su componente endégeno, la administra-
cién de suplementos, dietéticos o farmacol6gi-
cos, probablemente no tengo efectos adicionales.

Durante los ultimos afios se han publicado un
gran namero de articulos relacionados con la vi-
tamina D a pesar de lo cual existen numerosos
nichos de incertidumbre en los que las respues-
tas no estan claras. Alo largo de esta revisién co-
mentaremos algunas de ellas reflejando las evi-
dencias y las dudas.

Nutr Clin Med
José Luis Pérez-Castrillon

Nutr Clin Med 2020; XIV (2): 51-63
DOTL: 10.7400/NCM.2020.14.2.5089

>>DETERMINACION DE VITAMINA D
EN POBLACION GENERAL VS POBLACION
DE RIESGO

Estudios epidemioldgicos realizados en todas las
regiones del mundo muestran que la prevalencia
de hipovitaminosis D es muy elevada y, posible-
mente, estd volviendo a emerger como un proble-
ma de salud global®. En Espafia se han realizado
numerosos estudios que exponen la elevada pre-
valencia de este problema en todas las edades. En
estudiantes y médicos en formacién la prevalen-
cia es de un 30%°. En un amplio estudio realizado
en mujeres menopdusicas, la prevalencia era del
36%7. En poblacién anciana la prevalencia pue-
de llegar a ser del 90%?®. Los bajos niveles de vi-
tamina D en poblacion general se explica por un
aporte dietético deficiente, empleo de sistemas
de proteccién solar y la situacién geogréfica de
Esparia, latitud por encima del paralelo 35. Datos
similares a los observados en el resto del mundo
occidental. Sin embargo, no esta indicado reali-
zar un cribado de poblacién general de acuerdo
con las evidencias existentes y las recomenda-
ciones de las diferentes guias. Se deberia realizar
tnicamente en los egrupos de riesgo (tabla I), en

TasLa |. GRUPOS DE RIESGO Y/0 SITUACIONES
ASOCIADAS A HIPOVITAMINOSIS D

Obesidad

Pacientes con by-pass géstrico

Mujeres embarazadas o periodos de lactancia
Ancianos con caidas frecuentes o institucionalizados
Enfermedad metabdlica ésea: raquitismo,
osteomalacia, osteoporosis
Hiperparatiroidsmo

Insuficiencia renal crénica

Insuficiencia hepdtica

Enfermedades asociadas a granulomas
Algunos linfomas

Sindromes de malabsorcién

Sindrome nefrético

Farmacos: Anticonvulsionantes, corticoides,

antiftingicos, farmacos frente al VIH




relacion con alteraciones del metabolismo 6seo
y la toma de decisiones terapéuticas sobre el
mismo aunque no existe un consenso sobre es-
tos datos. El metabolito activo de la vitamina D,
1,25-digidroxicolecalciferol, no es un buen indi-
ce para valorar los niveles de vitamina D ya que
estd sometido a regulacién enzimadtica. Su de-
terminacién estarfa indicada en déficit de 1o-hi-
droxilasa, exceso de 1,25-dihidroxicolecalciferol
(Raquitismo vitamin D resistente, Sarcoidosis,
Tuberculosis, Artritis Reumatoide, Enfermedad In-
flamatoria Intestinal, Sindrome linfoproliferativos )
y sindromes hipofosfatémicos’.

>>TECNICAS DE DETERMINACION

El metabolito mds adecuado para establecer la
situacion de la vitamina D en un individuo es el
25-hidroxicolecalciferol. Se debe a varios moti-
vos. Su vida media es prolongada, tres semanas,
permaneciendo estable durante este tiempo y no
estd sometido a regulacién enzimadtica. Ademas,
refleja tanto la producciéon endégena, componen-
te endocrino de la vitamina D, como la proceden-
te dela dieta.

Para su determinacién existen diversas técnicas
que podemos dividirlas en dos grandes grupos,
cromatograficas y no cromatograficas. Entre las
primeras destaca la cromatografia liquida de alta
resolucién asociada a espectometria de masas, con-
siderada el “gold estdndar”. Ademds, permite de-
terminar otros metabolitos como el 1,25-dihidroxi-
colecalciferol o el 24,25-dihidroxicolecalciferol.

Entre las técnicas no cromatograficas estarfan
los ensayos competitivos de unién a proteinas
(CBPA) y los inmunoensayos mediante anticuer-
pos dirigidos. Estos tltimos pueden emplear
diferentes procedimientos como el radioinmu-
noensayo (RIA), el enzimoinmunoandlisis o la
quimioluminiscencia. Dentro de estos procedi-
mientos los més utilizados son las plataformas au-
tomatizadas de alto rendimiento y fécil empleo™.

El problema que plantean estas técnicas de labo-
ratorio son las variaciones interensayos con dife-
rencias de hasta el 20%. Es un dato importante a
la hora de comparar resultados entre diferentes
estudios o en un mismo paciente. Para evitarlo
los datos deberfan presentarse de forma estan-
darizada a través de diferentes programas como

el VSDP (Vitamin D Standarization Program ) o
DQAS (Vitamin D External Quality Assesment
System) o NIST (National Institute for Standars
and Technology)".

Desde un punto de vista préctico, para el manejo
de nuestros pacientes, debemos emplear siempre
la misma técnica, bien el “gold estdndar” o una
plataforma automatizada

>>UMBRALES DE VITAMINA D

Uno de los principales problemas en el manejo
diagnéstico y terapéutico de la vitamina D es la
ausencia de un umbral a partir del cual se pue-
den obtener beneficios. Existe una aproxima-
cién sobre los efectos 6seos y hay una completa
ausencia sobre los efectos extradseos. Para su
determinacién se han utilizado diversos pro-
cedimientos: supresién de la paratohormona,
valorar la absorcidon intestinal de calcio, efica-
cia en el mantenimiento de la salud 6sea, bien
a expensas de reduccion de los marcadores del
remodelado 6seo, del aumento de la densidad
mineral 6sea (DMO) o reduccién de fracturas. A
nivel extradseo no se ha conseguido determinar
un umbral aproximado, aunque se especula que
debe ser superior al obtenido para conseguir una
mejoria de la salud 6sea.

El déficit de vitamina D produce un incremento
de la paratohormona, hiperparatiroidismo se-
cundario, con un aumento del remodelado éseo
que conlleva un descenso de la calidad y canti-
dad de hueso provocando una disminucién de la
resistencia 6sea e incremento del riesgo de frac-
turas'?. Sin embargo, la mayoria de los pacien-
tes con vitamina D bajas tiene una PTH dentro
del rango de la normalidad. En funcién de este
pardmetro, el grupo de Chapuy’ en un estudio
realizado en Francia, determind el nivel de vi-
tamina D que suprimia la PTH. Se estableci6 en
75 nmol/1. Este planteamiento tiene un proble-
ma, no existe una relacion lineal entre vitamina D
y PTH. La edad, el sexo femenino, la obesidad y
los valores basales de vitamina D pueden modi-
ficar esta relacién.

Otro procedimiento fue valorar la relacién entre
vitamina D y la absorcién intestinal de calcio.
Heaney et al'* observaron que niveles de vitami-
na D por debajo de 75 nmol/1 disminuian la ab-

Nutr Clin Med
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sorcion. Estos datos confirmaban el umbral pre-
viamente establecido.

La PTH deteriora el tejido 6seo a través de un in-
cremento del remodelado dseo. Sin embargo, en
un estudio realizado en 399 individuos, con nive-
les basales bajos de vitamina D (34 noml/1 de va-
lor medio), la administracién de suplementos de
vitamina D (20.000UI/ semana) no modificaba los
marcadores aunque conseguia incrementar los
niveles de vitamina D por encima de 75 nmol/1
y descender la PTH. El valor de vitamina D era
el umbral previamente establecido pero no se ob-
servaban resultados sobre el remodelado 6seo™.

Los estudios que tratan de relacionar vitamina D,
densidad mineral 6sea y reduccién de fractu-
ras han sido decepcionantes. La mayor parte
muestran un escaso efecto de los suplementos
sobre incrementos de DMO (Densidad Mineral
Osea) y reduccién de fracturas en poblacién ge-
neral. Unicamente se han observado beneficios
para valores basales de vitamina D inferiores
a 30 nmol/1'*®. En concordancia con estos datos,
Olmos et al", en pacientes osteoporéticos ob-
servaron que niveles de vitamina D superiores
a 50 nmol/1 permitian conseguir una adecuada
respuesta terapéutica a los bifosfonatos, incre-
mentdndose la DMO.

Teniendo en cuenta estos datos las diversas gufas
establecen que el valor umbral para el raquitismo
y la osteomalacia es de 30 nmol /1. Por otra parte,
para conseguir una adecuada salud 6sea en pa-
cientes con osteoporosis se aceptarian 50 nmol /1.
Para valorar los efectos extradseos de la vitami-
na D no hay evidencias disponibles. Teniendo
en cuenta estos umbrales, la prevalencia de hi-
povitaminosis D oscilaria entre el 5,9% en la po-
blacién americana hasta el 13% en la poblacién
europea. Para un umbral de 50 nmol/1 se exten-
derian desde el 24% en poblacién americana has-
ta el 40,4% en poblacién europea'.

>>EFECTOS OSEOS Y EXTRAOSEOS

La vitamina D ejerce su efecto a través de su me-
tabolito activo, 1,25-dihidroxicolecalciferol, me-
diante su unién a un receptor cuya distribucion
por las diferentes células del organismo es muy
amplia. Se trata de un receptor nuclear que forma
parte de la familia de los factores de transcrip-
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cién. Se encuentra asociado con complejos co-
rrepresores que silencia la transcripcién. Como
se ha comentado previamente, la unién del li-
gando al receptor requiere la presencia de RXR
un heterodimero que se une a elementos de res-
puesta de la vitamina D, positivos o negativos.
El heterodimero forma un complejo coactivador
que permite la transactivaciéon del gen diana por
mecanismos directos e indirectos. El receptor de
la vitamina D regula la expresién de genes afec-
tados en diferentes funciones bioldgicas, inclu-
yendo desarrollo de érganos, control del ciclo
celular, metabolismo fosfocélcico, detoxificacion,
control de lainmunidad innata y adaptativa'®.

La regulacién del receptor de la vitamina D viene
determinada por factores ambientales, genéticos
y epigenéticos que interacttian entre si.

Los factores ambientales que regulan el receptor
son la dieta, la exposicién solar, la edad, la polu-
cién y procesos infecciosos. Estos factores am-
bientales actuarfan modificando los niveles de
vitamina D que regulan el receptor. No se conoce
el mecanismo, pero se sospecha que modifica la
cromatina nuclear a través de cambios de histo-
nas y metilacién o demetilacién de DNA, en con-
juncién con correpresores y coactivadores. Otros
factores que intervienen son la adquisicién del
precursor de la vitamina D asi como la produc-
cién y la actividad del ligando. Un tercer meca-
nismo seria la estabilizacién de la proteina del
receptor a través de su ligando?'.

>>EFECTOS OSEOS

La vitamina D se ha denominado “vitamina an-
tirraquitica”, por ello las acciones clasicas de la
misma estdn relacionadas con el sistema mus-
culo esquelético. La vitamina D incrementa la
absorcién intestinal y la reabsorcién tubular de
calcio, inhibiendo la sintesis de PTH. Esto pro-
duce una reduccién del remodelado éseo lo que
permitird el mantenimiento de la resistencia y la
reduccién de fracturas. Ademds, ejerce un efec-
to intradseo facilitando la mineralizacién de la
matriz lo que evita la presencia de raquitismo en
los nifios y osteomalacia en los adultos. La nece-
sidad de mantener los niveles de vitamina D por
encima de 30 nmol/1 para evitar estas dos enti-
dades nosoldgicas es ampliamente aceptado por
las distintas gufas clinicas. No sucede los mismo



en relacién a la enfermedad metabdlica 6sea més
prevalente, la osteoporosis.

El efecto de la vitamina D sobre la homeostasis
6sea viene determinado por el balance de cal-
cio. En aquella situacién donde el balance de
calcio estd equilibrado el papel de la vitamina D
es redundante. Los osteoblastos poseen recep-
tores para la vitamina D pero sus efectos viene
determinados por la interaccién con otras hor-
monas (PTH, cortisol), factores de crecimiento
(TGFB, IGF1 y otros) y sefiales de crecimiento
como la via Wnt o agonistas de PPARY. La vita-
mina D afecta a la proliferacién de osteoblastos
asi como a su diferenciaciéon y mineralizacién.
Los osteoclastos no poseen receptores para la
vitamina D pero esta puede actuar de forma in-
directa a través de la liberacién de RANKL por
los osteoblastos. Datos de la existencia de recep-
tores de la vitamina D en osteocitos son escasos
pero, ademds , hay que tener en cuenta que estas
células son capaces de producir 1,25 dihidroxi-
colecalciferol. No se conoce con exactitud el
papel que juega este metabolito producido por
osteocitos en la fisiologia 6sea. Se libera en res-
puesta a la carga mecdnica y puede inhibir la mi-
neralizacién en la laguna osteocitaria??*.

La interaccién entre estas células guarda relacion
con el balance de calcio. En situacién de déficit de
calcio se produce un hiperparatiroidismo secun-
dario que va seguido de un incremento de los ni-
veles de 1,25 dihidroxicolecalciferol, induciendo
ambos la produccién de RANKL por osteoblas-
tos que incrementa la resorcién 6sea para tratar
de normalizar la calcemia. Simultdneamente se
inhibe la mineralizacién de la matriz ¢sea para
facilitar el incremento de la concentracién plas-
madtica de calcio. Una vez normalizada, 1,25di-
hidroxicolecalciferol incrementa la expresiéon
de CYP24A1 y FGF23 e inhibe PTH y CYP27B1.
CYP24A1 degrada 1,250H2D3 a 24,250H2D3.
CYP27B1 es inhibido por FGF23 producido por
los osteocitos. A través de estos mecanismos de
feed-back se regula la calcemia de forma efectiva.

Desde un punto de vista clinico el efecto de la
vitamina D sobre el esqueleto puede abordarse
de diferentes maneras, niveles de vitamina D en
pacientes fracturados, efectos de suplementos
sobre marcadores subrogados (marcadores del
remodelado y densidad mineral 6sea) y efecto de
suplementos sobre factores causales de fracturas,

caidasy el efecto directo de la administraciéon de
vitamina D sobre la fractura.

Diversos estudios han mostrado niveles disminui-
dos de vitamina D asociados a fractura de cadera.
Martinez et al® realizé un pequertio estudio incluyen-
do 50 individuos con fractura de cadera y 39 contro-
les de su misma edad y sexo. Se observaron niveles
disminuidos de calcidiol en los pacientes fracturados
(11,7+6,4vs 18 4+12,7nmol /1, p<0,05). Unestudio de
caracteristicas similares fue realizado por Cauley et
al* incluyendo 400 casos y 400 controles. Los pacien-
tes con fractura de cadera tenfan niveles inferiores
de vitamina D (55,95 + 20,28 vs 56,90 + 18,05 nmol /1,
p =0,007) de tal manera que los niveles mds bajos
de vitamina D incrementaba el riesgo de fractu-
ra. Resultados similares se observaron en varones
con fractura de cadera (21,5+7,9vs 25,2+ 7,8 ng/
ml, p <0,0001). El descenso de una desviacién es-
tandar del 250HD se asociaba a un incremento
del riesgo de fractura de cadera (OR 1,6, 95% CI
1,18-2,17)%. Al repetir el estudio en mujeres de di-
ferentes etnias los resultados no eran uniformes,
especialmente en mujeres de raza negra, donde
niveles mas elevados de vitamina D se asociaban
a fracturas®. En un estudio con un elevado ntime-
ro de pacientes, 2.546 mujeres postmenopdusicas,
se identificaron 6 factores de riesgo relacionados
con el riesgo de fractura no vertebral, uno de ellos
eran los niveles séricos de 25-hidroxivitamina D?.

La densidad mineral 6sea (DMO) es un marcador
subrogado de fracturas y un indicador indirecto
de saludo 6sea. La mayor parte de los estudios,
ensayos clinicos aleatorizados controlados con
placebo, no muestran efectos positivos de la vi-
tamina D sobre la DMO convencional ni sobre la
DMO volumétrica salvo aquellos individuos con
valores basales por debajo de 30 nmol /1. Sin em-
bargo existen datos discordantes. Dawson-Hu-
ghes et al® valoraron el efecto de los suplemen-
tos de calcio y vitamina D sobre la DMO en un
estudio que incluy6 176 varones y 213 mujeres,
mayores de 65 afios. Se observaron incrementos
de la densidad mineral ésea en cuello femoral,
columna lumbar y cuerpo total. Las diferencias
eran estadisticamente significativas en todas las
localizaciones a un afio. Sin embargo, tinicamen-
te la DMO total era significativa a los tres afios.
Un pequeiio estudio que analiz6 las variaciones
de DMO volumétrica, medida por tomografia
axial computarizada, encontré una relacién po-
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sitiva entre vitamina D y grosor de la pared sien-
do este efecto independiente de marcadores mi-
croestructurales asi como de formacién 6sea. Se
atribuyd el cambio a modificaciones del metabo-
lismo intradseo®. Otro pequefio estudio mostré
incluso, que dosis elevadas, tenfan un efecto de-
letéreo®. Sin embargo, el WHI (Women’s Health
Initiative) mostrd un incremento de la DMO en
cadera total empleando dosis de 400 UI con su-
plementos de calcio®.

Un metandlisis que incluy6 41 estudios con un
importante nimero de pacientes y diferentes
dosis de vitamina D no objetivé beneficios de
la administracién de vitamina D con respecto a
la densidad mineral sea, con diferencias entre
grupos que oscilaban entre -0,16% hasta 0,76%
en un periodo de 5 afios*.

Vitamina D y caidas. La caida es un factor cla-
ve en la aparicién de fracturas por fragilidad.
Un estudio de casos-controles, con 122 mujeres,
de 12 semanas de duracién mostré una reduc-
cién de caidas de un 49% en mujeres que reci-
bian 800 Ul/dia de vitamina D%. Los mismos
autores analizaron la base de datos NHAMES 111,
observando una mayor fuerza muscular de las
extremidades inferiores en adultos con los nive-
les més elevados de vitamina D%.

Diversos metandlisis han analizado la relaciéon
entre suplementos de vitamina D y caidas. La
mayor parte de ellos han mostrado una relaciéon
favorable entre la administracién de vitamina D
y un descenso de la frecuencia de caidas, alre-
dedor del 30%. Estos descensos se producfan
tnicamente con dosis de vitamina D entre 700 y
1.000 UI / 24 h¥. Estos datos no fueron confirma-
dos por Bolland et en dos metandlisis con 29.535 y
34.144 individuos¥. La revision de la Cochrane
tampoco observé efectos. Sin embargo, al anali-
zar subgrupos, en funcién de los niveles basales
de vitamina D, observaron un claro efecto bene-
ficioso con un descenso del 30% en el nimero de
individuos que se cafan y un 43% en el nimero
de caidas. El punto de corte se establecié entre
12 nmol /1y 31 nmol/1. Los beneficios aparecian
también en individuos institucionalizados®.

La mejorfa de la funcién muscular tras la ad-
ministracién de vitamina D tiene un doble me-
canismo, directo a través de receptores de la
vitamina D localizados en el musculo estriado e
indirecto a través de la supresién de PTH*. La vi-
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tamina D ejerce una accién gendémica y otra no
genémica en el musculo estriado controlando las
siguientes acciones: regular la entrada de calcio
en el reticulo endoplasmatico, la proliferaciéon
y diferenciacién de mioblastos, el aumento de
fosfatasas intracelulares, de la sintesis protéica
muscular, del metabolismo fosfolipidico y de la
actividad de actina y troponina.

Por otra lado, la PTH elevada ejerce un efecto
perjudicial sobre el mtisculo provocando atrofia
de las fibras musculares de tipo 1, aumenta la
destruccién de proteinas musculares, disminuye
el oxigeno mitocondrial, la actividad ATPasa, la
creatinfosfokinasa y la oxidacién de dcidos gra-
sos musculares®. La vitamina D acttia disminu-
yendo los niveles de PTH pero no existe una re-
lacién lineal entre incrementos de vitamina D y
descenso de fracturas. Es posible que en aquellos
pacientes con PTH dentro de limites normales,
al administrar suplementos de vitamina D no se
observen efectos. Posiblemente el papel perjudi-
cial de la PTH sea mds importante que el posible
efecto beneficioso de la vitamina D

Ensayos clinicos aleatorizados controlados. El
primer ensayo que mostré un claro beneficio de
la administracién de suplementos de vitamina D
enla reduccién de fracturas fue el publicado por
Chapuy et al* realizado en Francia, en mujeres
institucionalizadas, con ingesta de calcio baja
(513 mg/dia) y niveles de vitamina D inferiores a
20nmol /1. La administracién de calcio (1.000 mg/ dia)
y vitamina D (800 mg/dia) redujo las fracturas
de cadera en un 23% y todas las fracturas en un
17% tras tres afios de tratamiento.

Recientemente se han publicado dos ensayos cli-
nicos aleatorizados, controlados con placebo, en
poblacién general, con un seguimiento temporal
prolongado donde se valoraba el efecto de los su-
plementos de vitamina D sobre la reduccién de
fracturas, estudio VIDA y estudio VITAL*. En
el primero se incluyeron 5.250 individuos que
fueron seguidos durante 4 afios, con un rango de
edad entre 50 y 84 afios, que fueron aleatorizados
a100.000 UI de vitamina D3 o placebo. No se ob-
serv6 una reduccién de fracturas no vertebrales ni
otros efectos extradseos que se midieron. Destacar
que tnicamente un 23% de la poblacién tenfan ni-
veles de vitamina D inferiores a 50 nmol /1*%.

El estudio VITAL realizado en poblacién ameri-
cana incluy6 25.781 individuos aleatorizados a



2.000 Ul/dia de vitaminaDy 1 g/dia de omega 3
o placebo. El seguimiento fue de 5 afios. No se
observaron diferencias entre los dos grupos en
relacién a caidas o fracturas. Un hecho destaca-
ble era que los niveles basales de vitamina D eran
superiores a 75 nmol /1*!. Previamente, se habian
publicado los datos de WHI (Women Health Ini-
tiative) que incluy6 36.822 mujeres postmenopdu-
sicas que fueron asignadas a calcio (1 g/dia) y
vitamina D (400 UI/dia ) frente a placebo*’. Hay
que tener en cuenta que las mujeres del grupo
placebo que recibian suplementos que inclufan
vitamina D se les permitié seguir con ellos. El pe-
riodo de seguimiento fue de 7 afios observandose
un ligero incremento de DMO en el grupo tratado
pero sin observar diferencias en cuanto a fracturas.
En un estudio post-hoc, al dividir a las pacientes
entre cumplidoras y no cumplidoras, las primeras
mostraron una reduccién de fractura de cadera de
un 29% estadisticamente significativa.

Metanalisis. Se han publicado numerosos meta-
ndlisis con resultados heterogéneos. Boonen et
al® en un metanalisis que incluyé 45.509 pacien-
tes no observaron efectos de la vitamina D sobre
reduccién de facturas aunque al incluir estudios
que combinaban calcio y vitamina D se redujeron
un 18% las fracturas de cadera. Estos resultados
han sido confirmados por un metanalisis realiza-
do por Yao et al** que no observaron efectos con
vitamina D sola pero al asociarla a calcio redu-
cian fracturas de forma prdcticamente idéntica.
Resultados similares se obtuvieron en la revisién
de la Cochrane® que incluyé 91.000 individuos
siendo superior el encontrado por Weaver et
al*¢, 30%, aunque con un menor ntimero de indi-
viduos. En estos dos tdltimos metananalisis los
efectos aparecian en individuos institucionaliza-
dos. Dos metanadlisis publicados por Bolland et
al* y Zhuo et al” no encontraron ningtin efecto.

Como conclusién podemos decir que se deben
evitar niveles de vitamina D por debajo de 30
nmol /1y seria conveniente conseguir niveles su-
periores a 50 nmol /1 en pacientes con osteoporo-
sis, institucionalizados y de edades superiores a
80 afios para disminuir el riesgo de fracturas.

>>EFECTOS EXTRAOSEOS DE VITAMINA D

Hay publicados numerosos estudios de asocia-
cién entre niveles bajos de vitamina D y diversas

enfermedades crdnicas (cdncer, diabetes, enfer-
medades cardiovasculares, esclerosis multiples,
enfermedades infecciosas). Ademds, existe una
plausibilidad biolégica que podria explicar di-
chas asociaciones.

La vitamina D, en estudios in vitro, inhibe la prolife-
racién de células tumorales favoreciendo la apopto-
sis y la diferenciacién. Ademds, inhibe la angio-
génesis y la aparicién de metdstasis por lo que
pudiera tener un efecto beneficioso sobre la in-
cidencia y/o mortalidad de los mismos. A nivel
cardiovascular es capaz de regular la presién
arterial actuando a nivel del sistema renina-an-
giotensina-aldosterona e inhibe la calcificacion
y proliferacién vascular. Ademds es capaz de au-
mentar la funcién de las células B pancredticas e
incrementa la sensibilidad a la insulina. También
puede regular la inmunidad innata y adquirida*.

Estos datos han llevado a plantear diferentes
estudios que analizan la relacién entre la ad-
ministracién de suplementos de vitamina D y
la aparicién de diversas entidades cronicas. El
estudio WHI analiz6 el efecto de suplementos
de vitamina D (400 Ul/dia) en la reduccién del
cancer de colon en un grupo de 36.282 mujeres
postmenopdusicas seguidas durante 7 afios , no
encontrandose efecto®. El estudio VIDA, ademds
de valorar el efecto sobre fracturas, considerd la
incidencia de enfermedad cardiovascular, infec-
cién respiratoria aguda y cancer, sin observar
relacién®!. Estos datos son similares a otros estu-
dios. Sin embargo, en el estudio VITAL, aquellos
pacientes con Indice de Masa Corporal inferior a
25 kg /m*presentaban una reduccion significativa
del riesgo de cancer (OR 0,76, IC 95% 0,63-0,90)*'.

Pittas et al® han realizado un ensayo clinico con
2.422 prediabéticos que se aleatorizaron a Vita-
mina D (4.000 UlI/dia) o placebo. No se observé
una menor evolucién a diabetes en los indivi-
duos que recibieron vitamina D. Sin embargo,
en un andlisis post-hoc, aquellos individuos con
niveles de vitamina D inferiores a 30 nmol /1 pre-
sentaban un menor riesgo de apariciéon de dia-
betes (OR 0,38, IC 95% 0,18-0,80). Reciente, se ha
publicado un estudio que analizaba el efecto de
los suplementos de vitamina D en la aparicién
de infecciones en pacientes ingresados en la UVI
con resultados negativos®'.

Otro dato llamativo es la asociacion entre deficien-

cia de vitamina D y mortalidad de cualquier tipo.
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TasLA Il. EFECTOS OSEOS Y EXTRAOSEQS DE LA ADMINISTRACION DE SUPLEMENTOS DE VITAMINA D

Efectos dseos Efectos dseos Efectos extradseos Efectos extradseos

Densidad mineral Incremento®342 Céncer Neutro*#
Osea Neutro*
Caidas Reduccién de caidas®™*” Enfermedad cardiovascular | Neutro*

Neutro¥”
Fracturas Reduccién de fracturas*®43-46 Diabetes Neutro™®

Neutro34,4l,42,47

Mortalidad Reduccién mortalidad®
Neutro*

No queda establecido si la deficiencia de vitami-
na D es un marcador de morbimortalidad o existe
una relacién causal. Los ensayos clinicos aleatori-
zados no han confirmado la causalidad salvo un
estudio mendeliano de asociacién genética™.

En conclusidn, a nivel extradseo, hay numero-
sos estudios de asociacién entre enfermedades
crénicas y déficit de vitamina D pero no dispo-
nemos de pruebas cientificas de causalidad ni de
umbral de efecto.

En la tabla II se resumen los efectos éseos y ex-
tradseos de la administracion de suplementos de
vitamina D. La mayor parte de los efectos 6seos
muestran resultados favorables pero a nivel ex-
tradseo el efecto es neutro. En la tabla se refle-
jan metanadlisis y ensayos clinicos aleatorizados
controlados con placebo. Es llamativo la falta de
evidencia de la administracién de suplementos
de vitamina D y reduccién de efectos que previa-
mente se habian asociado al déficit de vitamina
D. Heaney™ analiz6 estos datos, la falta de evi-
dencia en metandlisis y ensayos clinicos aleatori-
zados controlados. Probablemente, no se han di-
sefiado correctamente ya que no se ha tenido en
cuenta el papel de la vitamina D como nutriente.
En ensayos clinicos con nutrientes hay que deter-
minar el valor basal del mismo, debiendo ser un
criterio de inclusién, el periodo de intervencion
debe ser largo, valorar el cambio del nutriente
con respecto al valor basal y ademads, el posible
papel de los conutrientes relacionados como el
calcio en el caso de la vitamina D. Por otra par-
te, la relaciéon dosis efecto de un nutriente tiene
una morfologia sigmoidea. Valores del nutriente
muy elevado, préximo a la normalidad, no va a
mostrar efectos. Todos estos elementos no han
sido tenidos en cuenta en los ensayos clinicos co-
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mentados (VIDA y VITAL) y en los metandlisis
realizados lo que implica que las evidencias dis-
ponibles no son valorables.

>>ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS

La prevalencia de hipovitaminosis D en poblacién
espafiola es muy elevada debida a la localizacién
geogréfica y la baja ingesta de alimentos ricos en
vitamina D. El Instituto Americano de Medici-
na recomienda una ingesta diaria de 15 p/dia
(600 UlI/dia) con cifras superiores en la poblacién
por encima de los 70 afios™. Diversos estudios rea-
lizados en poblacién espafiola han mostrado una
ingesta inadecuada en todos los grupos de edad,
por debajo de las recomendaciones. Tampoco la
evolucién temporal de ingesta de vitamina D mues-
tra mejores resultados. En un intervalo de 10 afios
la ingesta media oscilaba entre 160 UI y 240 UI*.
Datos similares, especialmente en ancianos, se han
observado en poblacién europea.

Laingesta de alimentos ricos en vitamina D no es
habitual y, ademds, supondria un desequilibrio
enlaingesta dietética. La tabla IIl muestra el con-
tenido en vitamina D de diversos alimentos. Por
ello una alternativa serfa la administracién de
alimentos fortificados. Estudios de simulacion
han mostrado que esta estrategia podria doblar
laingesta de la misma®. Dos estudios realizados
en Francia e Inglaterra, en poblacién institucio-
nalizada, demostraron que la ingesta de yogures
enriquecidos con vitamina D producia un incre-
mento de la misma, con valores medios por en-
cima de 25 ng/ml y disminucién de paratohor-
mona y un marcador de resorcion dsea, fosfatasa
dcida tartrato resistente™. En poblacién asidtica®®



Tasra I11. ALIMENTOS RICOS EN VITAMINA D

Cantidad
Alimento de vitamina D
en Ul

Leche de vaca 3-4/L
Leche/férmulas infantiles 400/L
reforzadas
Zumo de naranja/Bebida 400/L
de soja/Bebida de arroz
reforzadas
Mantequilla 35/100g
Margarina reforzada 60/ cucharada
Yogur (entero, desnatado, 89/100 g
semidesnatado)
Queso Cheddar 12/100 g
Queso Parmesano 28/100 g
Queso suizo 44/100 g
Cereales reforzados 40/racién
Toft reforzado (1/5 de bloque) 120
Hongo Shiitake fresco 1.000/100 g
Hongo Shiitake desecado 1060/100 g
Yema de huevo 20-25/yema
Gambas 152/100 g
Higado de ternera 15-50/100 g

Lata de attin/sardinas/
salmoén / caballa en aceite

224-332/100 g

Lata de salmén con espinas
en aceite

345-360/100 g

Salmén / caballa cocinado

360/100 g

Caballa del atlantico (cruda)

345-360/100 g

la administracion de 1.200 mg/dia de calcio y
400 Ul/dfa de hidroxicolecalciferol, obtenidos a
partir de leche fortificada, mostré un incremento
de los niveles de vitamina D, con una reduccion
estadisticamente significativa de los porcentajes
de insuficiencia, acompafiado de un descenso de
PTH y de los marcadores del remodelado. Otros
estudios de intervencién con alimentos fortifi-
cados con vitamina D demostraron su eficacia
en relacién a los objetivos terapéuticos marca-
dos consiguiéndose en un porcentaje elevado
(78,5%) niveles por encima de 50 nmol/1. Pode-
mos afirmar que la administracién de alimentos
fortificados en individuos con niveles bajos de
vitamina D seria una alternativa para conseguir
los niveles recomendados y / o deseables.

Otra posibilidad serfa la administracién de su-
plementos. Existen varias opciones, vitamina D2
(ergocalciferol), vitamina D3 (colecalciferol), 25-hi-
droxicolecalciferol (calcifediol) y 1,25 dihidroxico-
lecalciferol (calcitriol). En Espafia disponemos de
las tres dltimas (tabla IV) aunque el calcitriol esta
indicado principalmente en la Insuficiencia Renal
Crénico y no es el objeto de esta revision.

Tanto colecalciferol como calcifediol consiguen
incrementar los niveles de vitamina D. El calci-
fediol tiene propiedades hidrofilicas, es mds po-
tente alcanzando mds rdpidamente los niveles
deseables de vitamina D. Sin embargo, a largo
plazo, ambos suplementos debido a sus propie-
dades farmacocinéticas se comportan de forma
similar. Hay determinadas situaciones que es
preferible la utilizacién de calcifediol como en
insuficiencia hepadtica, insuficiencia renal créni-
ca, malabsorcién y obesidad. Ello es debido a su
mayor solubilidad, disminucién del atrapamien-
to en tejido adiposo, distribucién mds pequefia'y
vida media mds corta. Ademds tiene una mayor
afinidad por la proteinas trasportadora lo que

Arenque del atldntico (crudo) 1628/100 g Tasta IV. SUPLEMENTOS DE VITAMINA D
Arenque ahumado 120/100 g DISPONIBLES EN ESPANA
Arenque en escabeche 680/100g Formulacién Composicion
Bacalao (crudo) 44/100g Colecalciferol | Cdpsulasblandas | 25.000 UI (625 i)
Suspensién 200 UI/3 gotas

Aceite de higado de bacalao 1628/100g Calcifediol | Capsulasblandas | 16.000 UL (266 1)
1 Ul (unidades internacionales) de vitamina D = Suspensi6n 240 UI/1 gota
0,025 (mcg) de vitamina D (colecalciferol) 1,25-dihidroxi- | Cépsulasblandas | 0,25ug
1 mcg de vitamina D =40 Ul de vitamina D colecalciferol
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permite una internalizacién mds eficiente con el
sistema megalina-cubilina®.

Las dosis recomendadas, para conseguir una
adecuada salud 6sea, de colecalciferol son de
600 UI/ dia hasta los 70 afios y de 800 UI por enci-
ma de esa edad. En los pacientes con osteoporo-
sis se recomienda 800 UI/ dia siempre que los ni-
veles de vitamina D sean insuficientes. Gallagher
etal® analizaron en 163 mujeres postmenopausi-
cas no recientes, 7 afios desde la dltima regla, con
insuficiencia de vitamina D, el efecto de diferen-
tes dosis de suplementos de vitamina D sobre la
propia vitamina y la PTH. Es el primer estudio
aleatorizado que plantea en esta poblacién una
forma de administracién dosis dependiente. El
periodo de seguimiento fue de un afio, sin in-
dicarse la estacion del afio donde cada paciente
inicia el estudio. Las dosis de vitamina D osci-
laban entre 400 UI/dia y 4.800 Ul/dia acompa-
fidndose de la administracién de calcio a dosis de
1.200 mg-1.400 mg/ dia. Se observé un incremen-
to de la concentracién plasmatica de vitamina D
que era dosis dependiente aunque se alcanzaba
un “plateau”. Dosis de 3.200 UI/ dia conseguian
el mayor incremento de concentracién plasmati-
ca de vitamina D, de tal forma que dosis supe-
riores no incrementaban las concentraciones.
Con la paratohormona se observé un fenémeno
especular, descendfa la concentracién plasmatica
de PTH en funcién de las dosis de vitamina D.
Los autores concluian que suplementos de vi-
tamina D de 800 UI/dia conseguian niveles de
vitamina D por encima de 20 ng/ml en el 97,5%
de las mujeres. El efecto “plateau” puede expli-
carse a través del incremento de las concentra-
ciones plasmadticas de vitamina D. Este aumento
pudiera activar la 24 hidroxilasa dando lugar a la
formacién del metabolito inactivo de la vitamina
D (24,24, dihidroxicolecalciferol), mecanismo de
seguridad para evitar la aparicién de toxicidad
por vitamina D. Para el cacifediol la dosis reco-
mendada es de 16.000 UI/mes o 530 UI/d{ia. En
pacientes con obesidad, sindromes de malabsor-
cién y bypass-géastrico deberia incrementarse, 2 0
tres veces la dosis, pero en todas estas situacién
no deberia sobrepasarse los 3.200 Ul/dia por el
efecto plateau de la vitamina D.

La dosis de vitamina D puede administrarse de
forma diaria, semanal o mensual con resultados
similares. Con estos intervalos de administra-
cién los niveles de vitamina D conseguidos asi

Nutr Clin Med
José Luis Pérez-Castrillon

como la supresién de PTH son similares®. No
es recomendable administrar dosis elevadas,
semestrales o anuales ya que se ha observado
un incremento del riesgo de caidas y fracturas.
Dosis mds elevadas con intervalos mas amplios
parecen no ser efectivos Se desconoce el motivo
pero se ha atribuido a un incremento de la res-
puesta catabdlica del sistema endocrino de la vi-
tamina D disminuyendo la esperada respuesta
de los genes que producen estos efectos dando
lugar a una respuesta antagoénica.

Para valorar la respuesta a la administraciéon de
suplementos puede realizarse una determina-
cién analitica de 25 hidroxicolecalciferol, bien
con el gold estdndar o con la misma plataforma
analitica con la que se realiz6 la determinaciéon
inicial. Teniendo en cuenta la vida media del
25-hidroxicolecalciferol, 3 semanas, y las caracte-
risticas farmacocinéticas de ambos suplementos
esta determinacién se realizaria a los 3 meses. En
el estudio realizado por Jetter et al®* se aprecié
que la vitamina D, con dosis diaria alcanzaba la
concentracion maxima a las tres semanas perma-
neciendo posteriormente estable mientras que
con la dosis semanal el pico se alcanzaba a los
80 dias permaneciendo posteriormente estable.

En pacientes adultos con sospecha de osteomala-
cia o con déficit severo de vitamina D, niveles in-
feriores a 25 nmol/1 se podria dar una dosis de
choque inicial (50.000UI/semana durante 6 se-
manas) seguido de las dosis estdndar descritas.
Esta aproximacién es similar a la realizada en el
tratamiento del raquitismo en nifios®. Sin embar-
go, no hay consenso establecido con respecto a
la administracién de dosis de carga en pacientes
con déficit severo de vitamina D. Con la dosis es-
téndar (800 UI/dia) en el plazo de 6 a 12 meses el
97% de los individuos presentan valores de vita-
mina D por encima de 50 nmol /1.

Los suplementos de vitamina D son seguros con
muy pocos casos de toxicidad siendo la hipercal-
cemia la manifestacion mads grave. Se considera
que la administracién de 10.000 UI/ dia es segu-
ra Se ha establecido un umbral de seguridad de
vitamina D que estaria en 200 nmol /1 mientras
que a partir de los 250 nmol /1 podrian aparecer
manifestaciones clinicas. Lee et al* revisaron
las determinaciones de vitamina D en un hos-
pital universitario durante 16 afios. Analizaron
127.932 muestras en 73.779 pacientes. Unicamen-



te

un 1,1% (780) presentaban niveles por encima

del umbral de seguridad, 200 nmol/1. Habia 7
pacientes con hipercalcemia, de los que 4 tenian
manifestaciones clinicas. Todos los pacientes con
hipercalmenia tenian niveles de vitamina D por
encima de 250 nmol/1 y si esta era sintomédtica
los niveles eran superiores a 375 nmol /1.

>>CONCLUSIONES

La vitamina D no se debe determinar en pobla-
cién general, tinicamente en grupos de riesgo
cuya normalizacién permita obtener benefi-
cios a nivel del sistema musculo esquelético.

El metabolito que debe determinarse es el
25-hidroxicolecalciferol siendo el gold-estan-
dar la cromatografia liquida de alta resolucion
asociada a espectrometria de masas (LC-MS).
En el caso de emplear un sistema automatiza-
do deberemos emplear siempre el mismo para
que los resultados sean comparables.

— No hay un valor umbral definido de normali-

dad de vitamina D. Sin embargo, se considera
que se deben evitar niveles de vitamina D por
debajo de 12 nmol /1y seria conveniente conse-
guir niveles superiores a 50 nmol /1 en pacien-
tes con osteoporosis, institucionalizados y de
edades superiores a 80 afios.

En pacientes con niveles deficientes de vitami-
na D la administracién de suplementos ejerce
efectos beneficiosos a nivel musculoesqueléti-
co. No hay evidencia disponible en relacién a
los efectos extradseos.

Para conseguir niveles adecuados podemos
emplear alimentos fortificados con vitamina D
o administrar suplementos siendo validos, a
largo plazo, tanto colecalciferol como calcife-
diol aunque este tiltimo es mds rdpido y potente.

La toxicidad de los suplementos de vitamina D
es muy baja con un rango de seguridad muy
amplio.
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>>
Palabras RESUMEN
clave Durante la adolescencia, que comienza tras la nifiez y finaliza en la edad adul-
=y ta, aparece la pubertad, con sus cambios fisicos y psiquicos que afectan tanto
Nutricion, 1l’pb' | puber 1 ! ) cional yPp 3 1 que e 1
adolescencia, al &mbito psicosocial como al nutricional, preparando el organismo para la
factores de riesgo, procreacion. En estas edades, la alimentacién tiene una enorme importancia
habitos alimentarios, no sélo para asegurar un crecimiento adecuado y prevenir las deficiencias nu-
[Sauellienios tricionales especificas, sino también para prevenir enfermedades cuyas mani-
festaciones clinicas ocurren en la edad adulta. Ademads, la vulnerabilidad que

caracteriza al adolescente hace que aparezcan hébitos y situaciones de riesgo
que pueden alterar el comportamiento alimentario.
Para el estudio de cualquier aspecto relacionado con la nutricién del adolescente se deberdn tener en
cuenta varios factores determinantes, a veces interrelacionados entre si: sexo, grado de maduracién se-
xual, ritmo de crecimiento, composicion corporal, ingesta dietética, preferencias, habitos, caracteristicas
psicoldgicas, grado de satisfaccién personal y de aceptacién de su propia imagen corporal y aspectos
culturales y sociales, entre otros.
Un elevado nimero de adolescentes sufren algtin tipo de malnutricién, probablemente en relacién con
ingesta de dietas inadecuadas, tanto por exceso como por defecto, por lo que se deben realizar una serie
de modificaciones a las mismas con el fin de asegurar su idoneidad. Estas modificaciones deben ser lo
suficientemente précticas como para poder ser seguidas por la poblacién a la que estdn destinadas.
Hoy dia, determinados estilos de vida que ya se han establecido en la sociedad espafiola y cuyo origen se
remonta a un par de décadas atrds, son preocupantes. Asi, cambios alimenticios cuantitativos y cualitativos
realmente absurdos, o una acusada tendencia al sedentarismo que provoca un menor gasto calérico, han
contribuido a las deficiencias nutricionales del adolescente en general y a aumentar la incidencia de deter-
minadas enfermedades relacionadas con la nutricién en la edad adulta: obesidad, osteoporosis, algunas neo-
plasias, dislipemias, alteracién del metabolismo de los hidratos de carbono e hipertensién arterial entre otras.
La educacién nutricional y las campaiias de intervencién, llevadas a cabo por personal cualificado y en
ambiente cercano, incluso desde los medios de comunicacién y las propias instituciones, son una forma
util de prevencion de los desequilibrios alimentarios y de sus repercusiones sobre la salud a corto y
largo plazo y, junto con la préctica regular de ejercicio fisico, constituye la base principal de un estilo de
vida saludable y es el factor protector mds importante en la lucha contra enfermedades futuras, muy
frecuentes en el medio en que vivimos.
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During adolescence, which begins after childhood and ends in adulthood, pu-
berty appears, with its physical and psychic changes that affect both the psy-
( n chosocial and nutritional fields, preparing the body for procreation. At these
hatiisyuiziioea ages, nutrition is of enormous importance not only to ensure adequate growth
RIS . prevent specific nutritional deficiencies, but also to prevent diseases who-
se clinical manifestations occur in adulthood. In addition, the vulnerability
that characterizes the adolescent causes the appearance of habits and situations of risk that can alter
eating behavior.
The study of any aspect related to adolescent nutrition must take into account several determining
factors at this age, sometimes interrelated: gender, degree of sexual maturity, growth rate, body compo-
sition, dietary intake, preferences, habits, psychological characteristics, degree of personal satisfaction
and acceptance of one’s own body image, and cultural and social aspects, among others.
A significant percentage of adolescents suffer from some form of malnutrition or lack of it, probably
because a considerable percentage of the population consumes inadequate diets, both in excess and
by default, so a series of modifications must be made to them in order to ensure their suitability. These
modifications should be practical enough to be followed by the target population.
Today, certain lifestyles that have already become established in Spanish society and whose origin dates
back a couple of decades, are worrying. Thus, really absurd quantitative and qualitative dietary chan-
ges, or a marked tendency towards sedentary that causes less caloric expenditure, have contributed to
nutritional deficiencies in adolescents in general and to an increase in the incidence of certain diseases
related to nutrition in adulthood: obesity, osteoporosis, some neoplasms, dyslipidemias, alteration of
carbohydrate metabolism and high blood pressure, among others.
Nutritional education and intervention campaigns, carried out by qualified personnel and in a close
environment, including from the media and the institutions themselves, are a useful way of preventing
food imbalances and their repercussions on health in the short and long term and, together with the
regular practice of physical exercise, constitute the main basis for a healthy lifestyle and are the most
important protective factor in the fight against future diseases, which are very common in the environ-
ment in which we live.
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aparicién del vello sexual y axilar en ambos se-
xos; telarquia o desarrollo mamario en la mujer y
crecimiento testicular en el hombre; y menarquia
con la aparicién de la menstruacién en la mujer y

>>|NTRODUCCION

La adolescencia es el perfodo de la vida compren-
dida entre la nifiez y la edad adulta. Segtin la OMS,

se extiende desde los 10 hasta 19 afios, periodo que
se divide en tres etapas: la adolescencia temprana
que comprende de los 10 a los 13 afios, adolescen-
cia media de los 14 a 16 afios y la adolescencia tar-
diadelos 17 alos 19 afios, coincidiendo con el cese
del crecimiento biolégico y la maduracién psicoso-
cial'. Y, segtin el Instituto Nacional de Estadistica, a
1 de enero de 2019, en Espana el 9,95% de la pobla-
cion estd formada por adolescentes®.

Etimolégicamente el termino adolescencia pro-
cede del vocablo latino “adolescere”, que significa
“cambio”. Los acontecimientos somaticos que
caracterizan a la pubertad son: adrenarquia o

la eyaculacién en el hombre. Estos cambios, es-
pecificos de la pubertad afectardn basicamente
al fenotipo, sistema neuroendocrino y a la esfera
psicosocial®.

La adolescencia es una etapa de transito en la
vida de cada individuo, siendo el momento bio-
16gico de mayores cambios en el ser humano: el
crecimiento y las modificaciones de la composi-
cién corporal son rdpidos, lo que se traduce en
que las necesidades nutricionales van a ser muy
elevadas, tanto desde el punto de vista energéti-
co como cualitativo. Es un perfodo en el que se
comienza a experimentar e incorporar cambios
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interiores, buscando la propia identidad e in-
teraccionando con el medio que nos rodea. Y es
en este momento en el que se concluye la ma-
duracién psicolégica, se establecen patrones
de conducta individualizados marcados por el
aprendizaje previo, aunque muy influidos por el
ambiente, sobre todo por el grupo de amigos y
los mensajes de la sociedad en general*. Esos hé-
bitos van a influir de forma positiva o negativa
no sélo en el estado de salud actual, sino en las
etapas posteriores de la vida®.

La Nutricién, segtin Grande Covidn*, es el con-
junto de procesos mediante los cuales el hombre
ingiere, absorbe, transforma y utiliza las sustan-
cias que se encuentran en los alimentos y que tie-
nen como finalidad suministrar energfa para el
mantenimiento de sus funciones y actividades,
aportar el material necesario para la formacion,
crecimiento y reparacién de las estructuras cor-
porales y para la reproduccién, suministrar las
sustancias necesarias para regular los procesos
metabdlicos y promover hédbitos de vida saluda-
bles para prevenir los trastornos nutricionales y
reducir el riesgo de algunas enfermedades.

Con el fin de evitar situaciones carenciales que
puedan ocasionar alteraciones y trastornos de
la salud, debemos prestar atencién a la alimen-
tacién del adolescente conociendo de antema-
no los requerimientos nutricionales reales de
este periodo, sabiendo elegir los alimentos que
garantizan una dieta suficiente en energfa y nu-
trientes, y organizando y estructurando las co-
midas alo largo del dia, para asegurarnos cubrir
todas las necesidades en cualquier momento de
lajornada. El entorno familiar y escolar tiene una
importante misién a la hora de estimular la acti-
tud del adolescente hacia determinados alimen-
tos y el consumo de los mismos.

Los tres hechos que tienen mayor influencia sobre
el equilibrio nutritivo son: La aceleracién del cre-
cimiento en longitud y el aumento de la masa cor-
poral; la modificacién de la composicién del orga-
nismoy las variaciones individuales enla actividad
fisica y en el comienzo de los cambios puberales.

En este periodo aparece la pubertad, que supo-
ne el proceso madurativo del eje hipotdlamo-hi-
pofiso-gonadal, que condiciona el crecimiento
y desarrollo de los érganos genitales y conco-
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mitantemente los cambios fisicos y psicolégicos
que caracterizan esta etapa, conduciendo a la
vida adulta y a la adquisicién de la capacidad de
reproduccién®. El momento de finalizacién de la
adolescencia es més dificil de precisar y puede
variar segin las circunstancias sociales, persona-
les y familiares.

Las necesidades nutricionales durante la adoles-
cencia aumentan debido a la mayor tasa de cre-
cimiento y los cambios en la composicién corpo-
ral asociados con la pubertad. El aumento en los
requerimientos de energia y nutrientes coincide
con modificaciones en los habitos dietéticos que
pueden afectar la eleccién de alimentos, la inges-
ta de nutrientes y, por lo tanto, el estado nutricio-
nal de los adolescentes. Estos factores, junto a los
cambios en el estilo de vida, incluida la bisque-
da de independencia y apego a los compafieros,
mayor movilidad, mayor tiempo dedicado a la
escuela y /o actividades laborales, la basqueda de
autonomia y la preocupacién por la autoimagen y
mayor poder adquisitivo, contribuyen a los com-
portamientos alimenticios erraticos y poco salu-
dables que son comunes, asi como la apariciéon
de alteraciones del comportamiento alimentario
como obesidad, anorexia, bulimia y cuadros mix-
tos o formas incompletas de las anteriores’.

Todo ello, convierten a la adolescencia en una épo-
ca de alto riesgo nutricional®. Y, otro grupo de alto
riesgo nutricional lo constituyen las adolescentes
embarazadas quienes deben cubrir sus mayores
demandas de calorias y proteinas para adaptar-
se a los cambios y necesidades nutricionales que
conlleva el propio embarazo y la lactancia’.

La adolescencia puede ser la dltima oportuni-
dad de preparar nutricionalmente al joven para
una vida adulta mds sana, siendo el momento
de afianzar hdbitos nutricionales apropiados,
incidir en los programas educativos y evitar los
factores de riesgo que pudieran permanecer a lo
largo dela vida™.

>>CARACTERISTICAS PSICOLOGICAS
DEL ADOLESCENTE

Durante la adolescencia, la preocupacién psico-
l6gica gira basicamente alrededor de lo fisico y lo



emocional, produciéndose una reestructuracién
de la imagen corporal, siendo el estado de animo
fluctuante, con gran necesidad de comprensién y
apoyo por parte de los mayores. Aun cuando la
figura parental deja de ser la fuente casi exclusi-
va de fomento de la autoestima, se hace impres-
cindible tener la posibilidad de compartir los
problemas con los padres; las amistades también
se tornan cruciales y los grupos tienden a ser del
mismo sexo, facilitando el fortalecimiento de
identidades y roles antes de entrar a la interac-
cién heterosexual.

Durante el periodo de la adolescencia se esta-
blece el final de la maduracién psicolégica, con
patrones de conducta individualizados, donde
los factores ambientales desempefian un pa-
pel importante. Aparecen una serie de tipos de
comportamiento, basados en los valores caracte-
risticos de esta etapa: independencia recién ad-
quirida, costumbres de sus coetdneos, bisqueda
de la propia identidad, imagen corporal y deseo
de aceptacion por los compafieros. Y, todo ello a
partir de unas bases muy fragiles y caracteriza-
das por la inseguridad y la inestabilidad".

El desarrollo de las caracteristicas sexuales se-
cundarias y el aumento de peso y de estatura,
son modificaciones externas socialmente impac-
tantes, que llevan a la incertidumbre sobre las
posibilidades de desempefiar un rol como hom-
bre o mujer, lo que facilita la vulnerabilidad ante
comentarios, prejuicios y estereotipos'.

Con respecto a los habitos alimentarios, los ado-
lescentes suelen tener en teoria, la informacién
nutricional suficiente para saber qué tipo de
alimentos son los que deben consumir y en que
consiste una dieta saludable; de modo que a par-
tir de la educacién recibida, tanto escolar como
familiar, incluso por los medios publicitarios,
conocen los beneficios de una correcta nutricién.
A pesar de ello, en sus hébitos dietéticos influye
también la opinién de sus amistades y del propio
estilo de vida actual, excusdndose en la falta de
tiempo unos y otros en la “diversién” que supo-
ne la comida rdpida o “snacks”; y muchos otros,
preocupados por una imagen corporal deses-
tructurada, se escudan en sus propias dietas “mi-
lagro”, restrictivas y sin ninguna base nutricio-
nal y por tanto peligrosas'>*>.

La actitud del adolescente sobre el control de su
propia alimentacién asi como los riesgos nutri-
cionales a largo plazo derivados o relacionados
con la dieta, deberia tenerse en cuenta en la plani-
ficacién del modelo de educacién familiar e insti-
tucional. Los planes de prevencién nutricional di-
rigidos a adolescentes, tendrdn que despertar su
interés, logrando resulten atractivos y respetando
el desarrollo de su independencia y su capacidad
para hacer elecciones dietéticas adecuadas dentro
de unas normas bdsicas saludables'.

>>V/ALORACION DEL ESTADO
NUTRICIONAL DEL ADOLESCENTE

Al estado nutricional se le conoce como el balan-
ce final entre la ingesta y el requerimientos de
nutrientes. La evaluacién nutricional nos va a
permitir determinar el estado de nutricién de un
individuo, valorar las necesidades nutricionales
e identificar y pronosticar los posibles riesgos de
salud que pueda presentar en relacién con su es-
tado nutricional, asi como el control de los cam-
bios nutricionales producidos tras una interven-
cién concreta sobre sus habitos!.

Se basa en una anamnesis detallada y en la ex-
ploracién fisica correspondiente, que evalta el
estado de nutricién normal y/o detecta los sig-
nos y sintomas asociados con malnutricién, tan-
to por defecto como por exceso. Sus mayores in-
convenientes son por un lado, la relativa falta de
especificidad de los signos clinicos y por otro la
necesidad de utilizar estdndares poblacionales
que permitan establecer cudles son los valores
nutricionales de referencia segin el sexo, el de-
sarrollo puberal y la zona geografica, como mds
importantes, aunque a veces no existen.

Los datos que aporta la valoracién clinica deben
interpretarse junto con los obtenidos de la histo-
ria dietética, la antropometria y el laboratorio.

Anamnesis: Debe incluir datos especificos sobre
las enfermedades anteriores del adolescente y su
familia. Preguntar sobre malnutricién presen-
te o pasada y obtener informacién sobre la des-
cripcién de factores ambientales y sociales en los
que se desenvuelve el adolescente: habitos indi-
viduales y de su grupo, la percepcién que tiene
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de su propia imagen corporal, el grado de satis-
faccién personal y, en referencia a sus logros si
le gustaria cambiar algo sobre su dura, si realiza
algun tipo de dieta, deporte o ejercicio fisico ha-
bitual. Con los datos asf obtenidos, se puede de-
ducir si existen deficiencias nutricionales prima-
rias, secundarias o si hay riesgo de alteracion del
comportamiento alimentario. A partir de ello, se
obtiene una orientacién acerca de las pautas de
examen que debe realizarse con posterioridad.

Encuestas dietéticas: La medicién de la ingesta
de alimentos se puede realizar mediante méto-
dos que difieren en la forma de recoger la infor-
maciény el periodo de tiempo que abarcan. Exis-
te gran controversia sobre cudl de estos métodos
es el mds adecuado y mejor refleja el consumo
real de alimentos. La utilidad de cada método
depende de las condiciones en que se use y de los
objetivos de la medicién. Pese a todo, las encues-
tas dietéticas son el mejor método que permitirad
evaluar la ingesta®.

El registro dietético consiste en pedir al entrevis-
tado que anote diariamente durante 3, 7 o mds
dias, incluyendo un festivo, los alimentos y be-
bidas que ingiere, pudiendo ser realizado por el
propio adolescente o con ayuda de sus padres.
El “recuerdo de 24 horas” es el método mds uti-
lizado, por ser rapido y cémodo de cumplimen-
tar. Consiste en definir y cuantificar todas las
comidas y bebidas ingeridas el dfa anterior a la
entrevista. El cuestionario de frecuencia de con-
sumo de alimentos consiste en una lista cerrada
de alimentos sobre la que se solicita la frecuencia
de consumo de cada uno de ellos. A pesar de que
este tiltimo tipo no permite saber con precisién la
cantidad exacta de alimentos ingeridos, sin em-
bargo, es la encuesta més utilizada para conocer
el nimero de porciones o de veces por dia, se-
mana o por mes que un adolescente de un sexo 'y
una edad determinada consume un alimento en
concreto, contrastando los resultados con las re-
comendaciones generales para dicha edad.

Exploracién clinica y antropometria: La detec-
cién de signos clinicos es mds fdcil en aquellos
individuos en los que la situacién nutricional es
claramente anormal; sin embargo, algunos de
ellos pueden observarse incluso en individuos
supuestamente normales. La valoracién nutri-
cional por signos fisicos, se basa en la observa-
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cién de aquellos cambios clinicos relacionados
con una ingesta dietética inadecuada, mantenida
en el tiempo, y que pueden detectarse en tejidos
epiteliales superficiales, en especial en la piel,
pelo y uifias; en la boca, en la mucosa, lengua y
dientes o en 6rganos y sistemas facilmente ase-
quibles a la exploracién fisica, como el tiroides
o el esqueleto. La exploracién antropométrica o
mediciones corporales (peso, talla, perimetro del
brazo, perimetro de la cintura y pliegues cutdneos
bicipital, tricipital, subescapular y suprailiaco), asi
como los indices calculados a partir de estos: In-
dice de Masa Corporal (IMC) entre otros, que se
utilizan para la determinacién del estado de nu-
tricion también en adolescentes'®. De manera es-
pecifica, en este grupo de edad y para cada sexo,
se recomienda que los pardmetros se pongan en
relacion con el grado de desarrollo puberal o con
la edad 6sea, mas que con la edad cronolégica.

>>REQUERIMIENTOS NUTRICIONALES

Hablamos de requerimientos nutricionales como
“la cantidad de energia y nutrientes que, en base
alos conocimientos cientificos, se juzgan adecua-
das para cubrir las necesidades nutricionales de
la mayoria de la poblacién”, siendo distintas en
funcién de la edad cronolégica y el sexo; sus ne-
cesidades reales varfan mucho entre ellos debido
a las diferencias en la composicién corporal, el
grado de maduracién fisica y la intensidad de ac-
tividad fisica. A partir de estos datos, se deberan
establecer hdbitos alimentarios que promocio-
nen la salud a corto, medio y largo plazo".

Aunque se dispone de suficiente informacién
para realizar este consejo, muchas veces son ex-
trapolaciones de estudios realizados en otras
edades y, por tanto, pueden ser modificadas en
un futuro. La utilizacién de las tablas de reco-
mendaciones de ingesta debe ser rigurosa y exi-
ge el conocimiento previo de estos conceptos®>'2.

La nutricién, especialmente durante la adoles-
cencia, tiene gran importancia en la regulaciéon
del crecimiento y mineralizacién del esqueleto.
Su papel se debe considerar doble, ya que por
una parte proporciona los nutrientes necesarios
para el suministro de energfa y la formacién de
estructuras y, por otra, interactia con hormo-
nas responsables del crecimiento y maduracién,



como la hormona del crecimiento y las gonado-
tropinas, que a su vez determinan los niveles de
factor de crecimiento similar a la insulina 1 IGF-1)
y esteroides gonadales, respectivamente®. Un
ejemplo evidente se encuentra en el hecho de
que un aporte insuficiente de nutrientes inhibe
la secreciéon de gonadotropinas, impidiendo o
retrasando la aparicién del desarrollo puberal y
condicionando incluso una menor ganancia de
altura durante esa época de la vida'®. Este fen6-
meno se puede observar en casos de anorexia
nerviosa, fibrosis quistica, enfermedad celia-
ca®', etc. Los objetivos nutricionales durante la
adolescencia se deben ajustar a la velocidad de
crecimiento, al estado de maduracién puberal y
a los cambios en la composicién corporal que se
producen durante este periodo de la vida®. Las
necesidades nutricionales difieren segtin el sexo
y el grado de madurez, guardando, como se ha
comentado, mayor relacién con el grado de desa-
rrollo puberal que con la edad cronolégica?.

Durante la adolescencia se producen cambios
importantes en la composicién corporal acom-
pafiados por la aparicién de los caracteres se-
xuales secundarios. En este periodo tiene lugar
un ritmo de crecimiento elevado y fenémenos
madurativos importantes que afectan al tamafio,
la forma y la composicién corporal, procesos en
los que la nutricién juega un papel determinan-
te?. Estos cambios son especificos de cada sexo,
aumentando en los varones la masa magra mds
que en las jévenes. Por el contrario, en las nifias
se incrementan en mayor medida los depésitos
grasos'®. El principal objetivo de las recomenda-
ciones nutricionales en este periodo de la vida es
conseguir un estado nutricional 6ptimo y mante-
ner un ritmo de crecimiento adecuado. También
se pretende proporcionar unos aportes nutri-
cionales que contribuyan a un mejor estado de
salud en esta etapa y en la edad adulta, es decir,
aportes que contribuyan a la prevencién de en-
fermedades crénicas que se manifestardn en eta-
pas posteriores de la vida®.

Es evidente que, debido a la tasa de crecimiento
y de desarrollo tipicos de la adolescencia, las ne-
cesidades nutricionales son considerablemente
superiores a las de los nifios més pequefios y las
de los adultos. Ademads del aumento en requeri-
mientos energéticos, también se producen mayo-
res necesidades en los nutrientes implicados en

la acrecion tisular, como el nitrégeno, el hierro 'y
el calcio®*.

Energia

Elhombre para llevar a cabo todas sus funciones,
necesita un aporte continuo de energia para el
funcionamiento correcto del corazon, del siste-
ma nervioso, para realizar el trabajo muscular y
desarrollar una actividad fisica, para los proce-
sos biosintéticos relacionados con el crecimiento,
reproduccién y reparacién de tejidos y también
para mantener la temperatura corporal. Esta
energfa es suministrada al cuerpo por los alimen-
tos que comemos y se obtiene de la oxidacién de
hidratos de carbono, grasas y proteinas. Para el
calculo del gasto energético en distintas edades,
existen ecuaciones propuestas por la Organiza-
cién de las Naciones Unidas para la Alimenta-
cién y Agricultura (FAO), la Organizacién Mun-
dial de la Salud (OMS) y la Organizacién de las
Naciones Unidas (ONU)?* o las publicadas por
Schéfield, que incluyen peso y talla (tabla I)°.

Las ingestas recomendadas son iguales en ambos
sexos hasta llegar a la pubertad, periodo en que
ya se establecen las correspondientes diferencias
en funcién de la edad de aparicién y de las pau-
tas de actividad fisica que se van estableciendo.
Por tanto, las recomendaciones de energfa para
los adolescentes asumen un amplio rango de va-
riacién, precisando un ajuste individual en fun-
cién del peso corporal, la actividad fisica v la ve-

TasLA |. ECUACIONES PARA EL CALCULO DEL GASTO
DE ENERGIA EN REPOSO

Edad (afios) Ecuacidn (kcal/dia)

Hombres

10-18 (Schofield, 1985) (16,25 x peso) +

(1,372 x talla) + 515,5

10-18 (OMS, 1985) (17,5 x peso) + 65
Mujeres
10-18 (Schofield, 1985) (8,365 x peso) +
(4,65 x talla) + 200
10-18 (OMS, 1985) (12,2 x peso) + 746
Tomado de Gil A, 2017°.
Nutr Clin Med

Nutricién y adolescencia

> 069 <



>70<

locidad de crecimiento®. En la tabla I se exponen
las necesidades para este periodo’.

Se recomienda que la distribucién de las calorias
totales a lo largo del dia sea: desayuno: 20-25%,
almuerzo: 30-35%, merienda: 15-20% y 25% en la
cena, aportando los nutrientes que puedan haber
sido deficitarios en el resto del dfa.

Grasas

Se recomienda un consumo inferior al 30% del
total de ingesta energética, aunque si la distri-
bucién cualitativa de las grasas es adecuada, con
una ingesta elevada de grasa monoinsaturada se
podria aceptar hasta un 30%.

Proteinas

Las ingestas recomendadas se calculan en fun-
cién de la velocidad de crecimiento y la compo-
sicién corporal, aconsejando unas cifras medias
entre 45y 59 g/ dia para los adolescentes varones
de 9 a 13 afios o de 14 a 18 afios, respectivamen-
te, y 44 g/dia y 46 g/dia en el caso de mujeres.
Conviene aclarar que, en Espafia y en la mayoria
de los paises europeos, la ingesta proteica real en
adolescentes, como en el resto de la poblacién, es
superior a las cantidades recomendadas.

Vitaminas

En la adolescencia, las necesidades de micronu-
trientes son altas para mantener el crecimiento y
desarrollo fisico, las cuales son méaximas duran-
te el crecimiento y disminuyen al completarse la
maduracién fisica, en especial los micronutrien-
tes intervinientes en la sintesis de la masa corpo-
ral magra, huesos y células sanguineas. Las nece-
sidades de vitaminas y minerales intervinientes
en la formacién 6sea se mantienen altas durante
toda la adolescencia y en la vida adulta, esto se
debe a que el incremento de la densidad ésea no
acaba cuando lo hace la pubertad?. Se ha obser-
vado que el 10-50% de los adolescentes en Espa-
fia presentan deficiencia de dcido félico, debido a
los hdbitos nutricionales y a la propia edad. Este
hecho cobra gran protagonismo en el caso de la
adolescente embarazada, cuya deficiencia se ha
mostrado hasta en el 50% de los casos, por la rela-
cién demostrada entre una ingesta pobre en aci-
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TasLa 1. INGESTAS DIETETICAS RECOMENDADAS
DE VITAMINAS (DRI) EN ADOLESCENTES

9al3afios 14 a18 afios
Vitamina Hombres | Mujeres | Hombres | Mujeres

(mg) (mg) (mg) (mg)
A 900 700 900 700
D 5 5 5 5
E 1 11 15 15
K 60 60 75 75
C 45 45 75 65
Tiamina 09 09 12 1
Riboflavina 09 09 1,3 1
Niacina 12 12 16 14
B6 1 1 13 12
Folato 300 300 400 400
B12 18 18 24 24
Pantotenato 4 4 5 5
Biotina 20 20 25 25

Modificado de Gil, A%. DRI: ingestas dietéticas de referencia.

do félico y el riesgo de aparicién de defectos en
el desarrollo del tubo neural del feto®. El rapido
crecimiento dseo exige cantidades elevadas de
vitamina D y calcio, y para mantener la normali-
dad estructural y funcional de las nuevas células
se requieren mayores cantidades de vitaminas C,
Ay E* (tablaII).

Minerales

Los que presentan mayores riesgos de déficit en
los adolescentes son el calcio, el hierro y el zinc.
El crecimiento y los cambios en la composicién
corporal que se producen en la adolescencia jus-
tifican la ingesta recomendada de 1.300 mg/dia
de calcio. Durante esta época de la vida se nece-
sita ingerir mds cantidad de calcio que durante la
nifiez o en la etapa adulta>*. El pico de tasa méxi-
ma de depésito de calcio se alcanza a la edad de
13 afios en las chicas y de 14,5 afios en los chicos,
coincidiendo con el pico méximo de crecimien-



to, aunque este hecho varia mucho entre indi-
viduos segtn el estado de maduracién sexual y
Osea. A partir de ese momento, las necesidades
se mantienen también elevadas hasta alcanzar
la méxima retencién deseable que asegure una
masa 6sea adecuada al final de la adolescencia.
El lograr una mineralizacién ¢sea adecuada co-
bra una especial importancia en las mujeres, ya
que, si no se alcanza la misma, existe un riesgo
potencial evidente de osteoporosis en la etapa
posmenopdusica®. También en la adolescencia
pueden darse situaciones de osteopenia, que
pueden llegar a determinar posteriormente, en
la edad adulta, la aparicién de osteoporosis. En-
tre sus causas principales, se pueden destacar la
reduccién de la ingesta de alimentos (anorexia,
dietas carenciales, deportistas, etc.), enfermeda-
des digestivas, endocrinopatias, e ingesta de al-
gunos farmacos, como los corticoides®. Se debe
alentar a los adolescentes que rechazen laleche a
incluir otras fuentes de calcio en sus dietas, como
yogurt bajo en grasa, queso o alimentos enrique-
cidos con calcio'®?!.

Otro nutriente importante durante la adoles-
cencia es el hierro. Los adolescentes necesitan
un aumento en la ingesta de hierro debido, por
un lado, a la mayor cantidad de hemoglobina
provocada por la expansién del volumen de
sangre, por otro a la mayor cantidad de mioglo-
bina originada por el aumento de la masa mus-
cular y también, finalmente, por el aumento de
otras enzimas como los citocromos que acom-
pafian al incremento del ritmo de crecimiento.
A esto se afiade, en las mujeres, la instauracion
de la menstruacion que provoca pérdidas afia-
didas, ocurriendo lo mismo durante el embara-
zo: en esta situacion es necesario el hierro para
cubrir las necesidades de una mayor expansion
de la masa eritrocitaria, asi como para facilitar
el hierro que necesite el feto y la placenta para
reparar las pérdidas que se van a producir en el
momento del parto. Para evitar la deficiencia de
hierro, se debe aconsejar a las mujeres adoles-
centes que consuman alimentos de origen ani-
mal ricos en hierro: carnes rojas magras, pollo,
pescado y huevos o buenas fuentes no hemini-
cas: cereales fortificados con hierro, granos en-
teros, frijoles secos, semillas y nueces, con ali-
mentos ricos en vitamina C: citricos, tomates y
pifia, pudiendo precisar suplementos en estas
etapas concretas de la vida con mayor consu-

mo. Las recomendaciones diarias de hierro son
de 15 mg en la mujer y 12 mg en el varén, En
adolescentes embarazadas, estas necesidades
aumentan a 30 mg diarios*>*

El zinc también requiere especial atencién du-
rante la adolescencia debido al gran ntimero de
enzimas implicadas en la expresién genética.
Ello justifica su importancia en los procesos de
crecimiento y maduracién y explica también el
efecto inmediato de su deficiencia sobre el cre-
cimiento y la reparacién tisular®. El adecuado
aporte de zinc exige una alimentacién variada no
exclusivamente vegetal, ya que los alimentos de
origen animal lo contienen en cantidades impor-
tantes y con mayor biodisponibilidad, mientras
que en los vegetales es mucho menor. La fibra,
fitatos, hemicelulosa y lignina pueden inhibir su
absorcién. La ingesta recomendada en la adoles-
cencia se ha establecido en 15 mg para el varén y
12 mg para la mujer (tabla ITI)?

El Yodo es un micronutriente esencial para to-
das las especies animales y estd distribuido en el
medioambiente de un modo no uniforme y con
dreas geograficas muv deficientes en el mismo.

TasLa 1. INGESTA RECOMENDADA DE MINERALES
Y OLIGOELEMENTOS (DRI) EN ADOLESCENTES

9al3afios 14 a18 afios
Mineral Hombres | Mujeres | Hombres | Mujeres

(mg) (mg) (mg) (mg)
Calcio 1.300 1.300 1.300 1.300
Cobre (ug) 700 700 890 890
Flior 2 2 3 3
Fésforo 1.250 1.250 1.250 1250
Hierro 12 15 12 15
Magnesio 240 240 410 360
Magnaneso 1,9 1,6 22 1,6
Selenio 40 40 55 55
Yodo 150 150 150 150
Zinc 8 8 11 8

Modificado de Gil, A%. DRI: ingestas dietéticas de referencia.

Nutr Clin Med
Nutricién y adolescencia

>7] <



> 73 <

Las fuentes de aporte de yodo en los alimentos
varfan mucho, concentrdndose sobre todo en el
pescado: abadejo y bacalao, entre otros. Las dosis
recomendadas diarias en adolescentes de ambos
sexos son de 150 pg y 175 pg en caso de asociar
embarazo.*®

La deficiencia de selenio se asocié con una car-
diomiopatia que afectaba sobre todo a la infancia
poniendo sobre aviso sobre los aportes correctos.
Sus fuentes mds importantes son el marisco, car-
ney las visceras, mientras que las frutas y verdu-
ras y el agua son muy escasas. Las recomenda-
ciones de selenio en la adolescencia y para ambos
sexos son de 30-60 ug/ dia®.

>>DIETA SALUDABLE PARA
ADOLESCENTES. RECOMENDACIONES

La mejor manera de alcanzar un estado nutricio-
nal adecuado es incorporar una amplia variedad
de alimentos principalmente frescos, de tempo-
rada y de proximidad a nuestra alimentacién
diaria y semanal, guardando un equilibrio ener-
gético entre lo que se ingiere y la actividad fisica
que se realiza. La dieta deberda ser abundante en
cereales, verduras y frutas; pobre en grasa total,
grasa saturada y sal, y debe suministrar calcio,
hierro y otros oligoelementos y vitaminas en las
cantidades necesarias para satisfacer los reque-
rimientos de un organismo en crecimiento. No
existe un alimento que contenga todos los nu-
trientes esenciales para nuestro organismo. Asf,
cada alimento contribuye a nuestra nutricién de
una manera especial y cada nutriente tiene fun-
ciones especificas en nuestro cuerpo. Para gozar
de buena salud, nuestro organismo necesita de
todos ellos en cantidades adecuadas®*.

La promocién de la “dieta mediterrdnea” puede
ser una estrategia ttil en los paises de ese entor-
no, pero igualmente existen distintas “Pirdmides
de la Alimentacién Saludable” adaptadas a los
usos y costumbres alimentarias de cada pafs y a
la disponibilidad de distintos tipos de alimentos
en funcién del entorno geografico en que se pro-
ducen y cultivan®~.

La préctica de ejercicio fisico varias veces por se-
mana y un minimo de actividad fisica diaria, ase-
gurardn un buen balance energético, fomentando
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Piramide de la Alimentacion Saludable

| SUPIementos nutrigionales
Vitamina b, folares

'CONSUMO OPCIONAL
'OCASIONAL O MODERADO

R
‘CONSUMO VARIADO DIARIO
1-3 AL DIA (ALTERNAR)

2-3 ALDIA i‘n

2-3 ALDIA
VERDURAS
+ FRUTAS GRUPOS DE CONSUMO

3-4 AL DIA

+5 RACIONES . EN CADA COMIDA
CADA DIA X0 X PRINGIPAL

SEGUN GRADO
DE ACTIVIDAD
FiSICA

MANTENER
ESTILOS DE VIDA
SALUDABLES

Actividad Equilibrio  Balance Técnicas AGUA: 4-6 vasos al dia*

fisicadiaria ~ emocional Energético  culinarias () ingesta do iquidos segun i Pirimido
60 min. saludables 9 1a Hidrtacién Saiudable SENC,

Poblacion escolar, adolescente y juvenil SENC

Figura 1. Piramide de la alimentacion saludable, de la
Sociedad Espaiiola de Nutricion Comunitaria (SENC).

héabitos de vida saludables y evitando el tabaco
y el alcohol”. La familia puede ejercer una in-
fluencia favorable en la dieta de los adolescentes,
con el desarrollo de buenos hdbitos alimentarios
y patrones de conducta, favoreciendo un mayor
consumo de vegetales y productos ricos en calcio
y menor de fritos y refrescos azucarados™®.

En la tabla IV" puede verse la frecuencia reco-
mendada de consumo de raciones. Una distribu-
cién caldrica apropiada, con un equilibrio entre
la ingesta y el ejercicio fisico, y una variedad de
alimentos en los cuales haya consumo de leche y
productos ldcteos, hidratos de carbono comple-
jos, frutas, verduras, legumbres, aceite de oliva y
pescados, limitando el consumo de carnes, gra-
sas saturadas, tentempiés y refrescos. Todo ello
aporta la cantidad de macronutrientes y micro-
nutrientes necesarios para un desarrollo adecuado.

Podemos afirmar que en general los déficits de
macronutrientes, oligoelementos, vitaminas y
minerales se evitan con una dieta completa y va-
riada. Sin embargo, muchas veces el problema
de los adolescentes no suele ser carencial, sino
de desequilibrio alimentario, con el riesgo de
obesidad y enfermedad cardiovascular consi-



TasLa IV. TAMARO ORIENTATIVO DE LAS RACIONES
POR GRUPOS DE ALIMENTOS PARA LA POBLACION
INFANTIL Y ADOLESCENTE

Grupo 1: Cereales, arroz, pastay pan

— lrebanada de pan
— 30 g de cereales
— Media taza de arroz o pasta

Grupo 2: Verduras y hortalizas

— Una taza de verduras de hoja crudas
- Media taza de verduras y /u hortalizas crudas o
cocinadas

Grupo 3: Frutas

— Unamanzana, platano o naranja de tamafio
medio

— Media taza de fruta envasada o en conserva

— 3/4detaza de zumo de fruta

— 1/4 de taza de frutas desecadas

Grupo 4: Lacteos

— Una taza de leche o yogur
— 45 g de queso natural

Grupo 5: Carnes

— 60-90 g de carne magra, pollo o pescado (media
taza de legumbres cocinadas, un huevoo1/3 de
taza de frutos secos es similar a 30 g de carne)

Una taza equivale 240 g o 240 ml. Las cantidades
que figuran en la tabla equivalen a una racién.

Fuente referencia: Dietary Guidelines Advisory
Committee and U.S. Department of Agriculture,

Center for Nutrition Policy and Promotion y '2.

guiente®. La adolescencia es un momento ideal
para la promocién de la salud del adulto, con la
instauracién de hdbitos de vida y alimentacién
saludables y disfrutar del placer de comer bien®.

Pan, cereales, arrozy pasta

Los cereales suelen constituir una parte desta-
cada de nuestra alimentacién, proporcionando
hidratos de carbono complejos (almidones), vi-
taminas, minerales y fibra y en este sentido, nos
proveen de una importante fuente de energfa.

Los cereales mds importantes en nuestro entorno
son el trigo, el maiz, el arroz, la avena y el cen-
teno. Con ellos se pueden elaborar alimentos
como el pan o las pastas, entre otros. Los alimen-
tos integrales o elaborados con harinas de grano
entero son mds ricos en fibra, vitaminas B,, B,y

magnesio, proporcionando hidratos de carbono
complejos (almidones) y vitaminas, minerales y
fibra. Las patatas y demds tubérculos se suelen
incluir en este grupo, si bien en general merece-
ria tratarse en un grupo especifico por su gran
interés nutricional, aconsejando limitar el consu-
mo de snacks de patatas fritas y otros preparados
comerciales de patatas procesadas, dejando la
bolleria y pasteleria industrial solo para consu-
mo muy ocasional.

Se aconseja tomar en todas las comidas del dia el
pan elaborado con harinas de grano entero, aun-
que es preferible el integral, mds rico en nutrientes
y fibra. La pasta y el arroz integral se aconseja con-
sumir de 2 a 3 veces a la semana, valorando la can-
tidad consumida en funcién del grado de actividad
fisica. También se aconseja evitar afiadir grasas
(como mantequilla) a los alimentos de este grupo™.

Frutas

Las frutas frescas aportan agua, aztcares, vita-
minas A, Cy carotenos; minerales como potasio
y selenio; y cantidades variables de fibra, sien-
do pobres en grasas y sodio. Es recomendable el
consumo preferente de frutas enteras, ya que los
zumos aportan sélo vitaminas y minerales y una
cantidad importante de azticar, pero carecen de
la mayor parte de la fibra que aporta la fruta en-
tera, por lo que no se deberfa consumir mds de
un vaso de zumo de fruta natural al dfa.

Las frutas desecadas (ciruelas, castafias, pasas, d4-
tiles) se caracterizan por un menor contenido de
agua y mayor aporte calérico. Teniendo en cuen-
ta el valor nutritivo y su papel protector para la
salud, deberfamos consumir tres 0 mds piezas de
fruta al dia de temporada, evitando la fruta enla-
taday /oedulcorada. Es importante que, al menos
una de ellas, sea una fruta rica en antioxidantes:
citricos, kiwis, fresas, frambuesas, ardandanos,
bayas, melones, entre otros* y las disponibles en
funcién de la agricultura de la zona.

Verduras

Las verduras y hortalizas son una importante
fuente de vitaminas (sobre todo A, C y folatos),
minerales (como hierro y magnesio), fibra y an-
tioxidantes, siendo pobres en grasas, aconse-
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jando un consumo diario. La mejor manera de
aprovechar todas sus vitaminas y minerales es
tomarlas en crudo, solas o en ensalada, sin mu-
cho aceite y evitando la adicién de mantequilla,
mayonesa y otros aderezos.

Se recomienda un consumo minimo de 300 g dia-
rios (2 raciones), aunque lo deseable seria consumir
alrededor de 400 g de verduras y hortalizas por dia,
priorizando las variedades de temporada. Es prefe-
rible que al menos una de las raciones sea en crudo,
por ejemplo en ensalada, y otra cocinada, siguien-
do las recomendaciones de preparacién culinaria
para minimizar la pérdida de nutrientes.

Leche, yogur, queso

Los productos lacteos proporcionan proteinas,
vitaminas y minerales y son excelentes fuentes
de calcio. Un adolescente debe consumir de 2 a
4 porciones de lacteos cada dia. En la practica se
debe diversificar los alimentos de este grupo, con-
sumiendo sobre todo leche y yogur descremado,
evitando quesos grasos y helados cremosos.

Carnes y embutidos

La carne es una fuente importante de proteinas
de alto valor biol6gico, de vitamina B, hierro,
potasio, fésforo y zinc. Debido a su contenido en
grasas saturadas, es muy importante elegir cor-
tes magros de carne y retirar la grasa visible antes
de cocinar; prepararlas con poca grasa: a la brasa,
a la parrilla o cocidas, mejor que fritas y evitar
también la piel de las aves y los sesos por su alto
contenido graso. La carne contiene hierro de alta
biodisponibilidad y, ademds, aumenta la absor-
cién del aportado por los cereales o legumbres.
De esta manera, combinando dichos alimentos,
podemos lograr un plato mds nutritivo.

Es asumible el consumo de 3 raciones semana-
les de carnes, priorizando las piezas magras y de
animales de pastura o aves criadas en libertad. Se
considera una racién de carne de 100 a 125 g de
peso neto. Los embutidos, las carnes rojas y las
carnes procesadas deberian consumirse ocasio-
nalmente, ya que aportan gran cantidad de gra-
sas saturadas, colesterol, sodio y otros elementos
que podrian afectar a nuestro estado de salud y
por su gran impacto en los gases de efecto inver-
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nadero. En todo caso, existen alternativas salu-
dables que no hacen imprescindible el consumo
de carnes.

Pescados y mariscos

Los pescados son una buena fuente de proteinas
de elevada calidad, vitamina D y yodo, y son ri-
cos en acidos grasos poliinsaturados ®-3, espe-
cialmente los pescados azules. Los dcidos grasos
poliinsaturados ®-3 son esenciales, es decir, que
nuestro cuerpo no puede producirlos, por lo que
debemos ingerirlos en la dieta’. Los encontramos
principalmente en el pescado azul (atun, arenque,
sardina, caballa, salmén, anguila, bonito, etc.), en
las nueces, semillas de chia y en algunos alimen-
tos enriquecidos.

Estos dcidos grasos reducen el colesterol “malo”
(LDL), bajan los niveles de triglicéridos y son
precursores de sustancias que ejercen una im-
portante accién preventiva de la enfermedad
cardiovascular y otras acciones positivas, como
su potencial antiinflamatorio y anticoagulante.
El consumo de pescado es importante en todas
las edades. Como recomendacién general, serfa
conveniente el consumo de 3 a 4 raciones sema-
nales de pescado, con preferencia de nuestro en-
torno y procedente de pesca sostenible, debien-
do consumirse bien cocinados (superar los 60°C
en la parte central de la pieza durante al menos 2
minutos); en caso contrario, serd necesaria la con-
gelacion previa a—20°C, durante 5 dias. Se aconse-
ja especial precaucién con preparaciones de sushi,
boquerones en vinagre, pescados ahumados, cevi-
ches, etc. El pescado que se compra congelado tiene
un valor nutricional equivalente al pescado fresco,
aunque diferentes cualidades organolépticas®.

Huevos

Son un alimento de gran interés nutricional que
nos aporta proteinas de elevada calidad, vitaminas
(A, Dy B,,) y minerales (fésforo y selenio). Los hue-
vos aportan ademds nutrientes esenciales en las
etapas de crecimiento y recordar que el color de la
cascara de los huevos (blanco o rubio) no condicio-
na su valor nutricional. El consumo de 3 a 5 huevos
a la semana incluso mads, es una buena alternativa
nutricional a la carne y al pescado, alimentos con
los que comparte cualidades nutritivas®.



Legumbres

Las alubias, los guisantes, los garbanzos, las
habas y las lentejas nos aportan hidratos de car-
bono, fibra, vitaminas, minerales y diversos fi-
tocomponentes. Son una buena fuente de protei-
nasy, si mezclamos las legumbres con cereales y
verduras, el aporte proteico es de mayor calidad.
Se recomienda consumir al menos de 2 a 4 racio-
nes (60-80 g/racién en crudo, (150-200 g/ racién
en cocido) a la semana de legumbres, preferible-
mente acompafiadas de verduras de hoja verde.

Aceites y grasas

Las grasas son esenciales para nuestra salud por-
que intervienen en la composicién de las mem-
branas celulares y nucleares y forman parte de
compuestos de importancia en el organismo.
Aun asf, las grasas y aceites deben consumirse
con moderacién debido a su elevado aporte ener-
gético: no mds del 30% de la dieta debe proceder
de las grasas y el porcentaje de grasas saturadas
no debe ser superior al 10%. Para una dieta de
2.200 kcal, esto equivale a 73 g de grasa cada dia
y, para una de 2.800 kcal, 93 g diarios. Son mu-
cho mds saludables las grasas de origen vegetal
no refinadas, sobre todo el aceite de oliva virgen
extra, por lo que deben preferirse éstas a las gra-
sas de origen animal, debiendo limitar el consu-
mo de grasas saturadas presentes en las carnes,
embutidos, productos de pasteleria, bolleria y
grasas lacteas de cardcter convencional. Evitar
los productos elaborados con aceites refinados
de coco y palma, priorizando los que incorpo-
ren aceite de oliva, girasol, colza o grasa ldctea.
Se aconseja evitar un consumo excesivo de mar-
garinas y otros untables ricos en grasas procesa-
das de cualquier procedencia. El aceite de oliva
virgen extra, es rico en grasas monoinsaturadas
y antioxidantes, recomenddndose su consumo,
tanto para cocinar como para el alifio*>*°. En Eu-
ropa es excepcional el consumo de aceites como
el de cacahuete 0 sésamo.

Azlcares, dulces y bebidas azucaradas

Los azticares de absorcion rdpida, como el azticar
de cafia o remolacha y la miel, se caracterizan por
aportar energia y aumentar la palatabilidad de los
alimentos y bebidas. La ingesta elevada de alimen-

tos y bebidas con un elevado contenido en azu-
cares afiadidos puede favorecer el sobrepeso, la
caries dental y otras patologfas*. En la actualidad
se aconseja, siguiendo las directrices de la OMS,
no superar el aporte del 10% de la energfa diaria
a partir de los azticares libres, incluyendo los mo-
nosacdridos y los disacdridos anadidos a los ali-
mentos mds los azticares naturalmente presentes
en la miel, los jarabes y los jugos de frutas. Por lo
tanto, es recomendable que moderemos la ingesta
de productos ricos en aztcares libres, aconsejando
un consumo ocasional de todo este grupo de pro-
ductos azucarados, que podrian ser sustituidos
por equivalentes sin azticares afiadidos®.

Agua

El agua es imprescindible para el mantenimiento
de la vida, ya que todas las reacciones quimicas
de nuestro organismo tienen lugar en un medio
acuoso. El consumo recomendado es de uno a
dos litros al dfa, en funcién de la edad y situacién
personal. Es fundamental mantener una correcta
hidratacion, sobre todo ante un ambiente caluro-
so o con la practica deportiva, aumentando la in-
gesta de liquidos*. Ademds, un adecuado aporte
de agua ayuda a prevenir el estrefiimiento y a
normalizar el transito intestinal.

Actividad fisica

Paraddjicamente, la actividad fisica suele dis-
minuir durante la adolescencia en ambos sexos,
pero especialmente en las chicas; en ellas, la dis-
minucién de la misma comienza incluso en la
época prepuberal. La falta de actividad fisica se
produce por un desconocimiento de los benefi-
cios asociados a la prdctica de la misma, la falta
de motivacién, la falta de tiempo y en muchos
casos, la falta de instalaciones adecuadas®. Seria
importante practicar diariamente ejercicio fisico
moderado y ajustar la ingesta de alimentos y be-
bidas de acuerdo al nivel de actividad fisica ha-
bitual, para mantener el peso corporal saludable
y reforzar aquellas otras actividades de la vida
ordinaria como caminar, subir y bajar escaleras,
entre otras®. Evitar el consumo de cualquier be-
bida alcohdlica en la adolescencia, incluso en pe-
queiias cantidades®.
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>>DESEQUILIBRIOS ALIMENTARIOS
Y SITUACION NUTRICIONAL

Los principales desequilibrios alimentarios que
actualmente provocan los problemas nutriciona-
les de los adolescentes son:

a) Alteracién del patrén de ingesta e incumpli-
miento de las recomendaciones.

b) Trastornos del comportamiento alimentario.

c) Ingesta inadecuada de nutrientes en adoles-
centes que practican deportes de alta compe-
ticion.

El conocimiento de las alteraciones propias de
la alimentacién del adolescente debe servir para
intentar prevenirlas, dado el riesgo que existe
de que los hdbitos no saludables adquiridos y
sus consecuencias, persistan en la edad adulta.
Enfermedades y alteraciones relacionadas con
aspectos nutricionales tales como la obesidad,
patologia cardiovascular, algunos cdnceres, dia-
betes mellitus, dislipemias, hipertension arterial,
osteoporosis, entre otras, alcanzan su maxima re-
percusion clinica en el adulto, pero su apariciéon
puede prevenirse desde infancia y adolescencia,
momento en que comienzan las alteraciones fi-
siopatoldgicas y se consolidan los hébitos nutri-
cionales del individuo®>*. Dietas con alto conte-
nido en proteinas animales se han asociado con
ciertos tipos de cancer, enfermedad coronaria y
pérdidas urinarias de calcio.

Comidas irregulares e incumplimiento
de las recomendaciones

Es la forma mads frecuente de alteracién de los
hdbitos alimentarios. La comida que mds fre-
cuentemente dejar de hacer el adolescente es el
desayuno y con menos frecuencia el almuerzo. El
desayuno debe aportar una fracciéon energética
importante para compensar la tendencia a bajar
los valores de glucosa e insulina del ayuno tras
la dltima comida de la noche anterior. El olvido
del desayuno oscila entre el 20 y el 35% de ado-
lescentes en Espafia, con mayor incidencia en las
nifias, siendo las cifras similares en otros paises
europeos. Los motivos aducidos son la falta de
tiempo, actividades escolares tempranas, la au-
sencia de hambre, el no haber adquirido el habito
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de desayunary la proximidad de establecimien-
tos de comida rdpida y supermercados cerca de
los colegios. El desayuno adecuado mejora el
rendimiento escolar y nutricional y hace que el
adolescente afronte mejor las actividades cogni-
tivas y fisicas de la mafiana: un desayuno optimo
que aporte un 20-25% del requerimiento caldrico
diario permite equilibrar el balance energético,
alcanzar una ingesta adecuada de nutrientes (vi-
taminas, minerales, relacién hidratos de carbo-
no/grasas) y se asocia inversamente con la inci-
dencia de obesidad.

Consumo de snacks entre comidas
y bebidas azucaradas

Los snacks son una serie de alimentos ricos en
grasas y aztcares de diversos tipos, pudiendo
ser muy variados: desde porciones de pizza o
bocadillos de embutidos/ patés hasta bolleria,
chocolate con/sin leche, frutos secos, helados,
batidos y zumos con alto contenidos en aztca-
res*!. Generalmente los snacks proporcionan una
cantidad alta de energfa, grasa y sodio y escasa
fibra con déficit de vitaminas Ay C, calcio, hierro
y con nutrientes de baja calidad.

Este nuevo modelo de comida presenta un gran
componente social: el poder adquisitivo del
adolescente suele ser bajo y los restaurantes de
comida rdpida ofrecen un reclamo publicitario
atractivo, favoreciendo las reuniones en grupo.
Tener en cuenta, a la hora de realizar una educa-
cién nutricional en el adolescente, el componente
social-afectivo que va unido al consumo de este
tipo de comidas. Recordar que la ingesta ocasio-
nal de comida rdpida no supone ningtin perjuicio
nutricional, si el resto de la dieta es equilibrada.

Abuso de las comidas precocinadas

El consumo de comidas rapidas es cada vez mds
frecuente pero no solamente entre la poblacién
juvenil, sino también las comidas precocinadas
para su consumo en domicilio por toda la fami-
lia. Las comidas rdpidas tenfan casi un 50% de
calorias procedentes de las grasas, aunque ac-
tualmente este porcentaje ha disminuido. Ade-
mads, los valores de grasas saturadas utilizadas
para preparar las comidas rdpidas tienen un am-
plio rango, entre un 16 y un 50%, segtn el tipo



de aceite o grasa empleada para freir el producto
final. Asimismo, el calentamiento prolongado de
las grasas puede condicionar cambios con la pro-
duccién de productos de oxidacién de los dcidos
grasos. Este tipo de comidas pueden contener un
exceso de proteinas y sal, escasa fibra y aportes
bajos de calcio, hierro, zinc y vitaminas A, Cy E.

La repercusion nutricional en el adolescente de-
pende de la frecuencia de su consumo y de los ali-
mentos que forman el resto de la dieta diaria. La
actitud frente al consumo de comidas rapidas, que
ademds son atractivas para el joven, debe ser flexi-
ble, pues forma parte de la evolucién propia del
mundo occidental. Es aconsejable limitar el nime-
ro de comidas rdpidas, intentar que en este tipo de
comidas se incluyan las ensaladas y compensar los
posibles desequilibrios de los distintos nutrientes
con las comidas que hacen en su propia casa.

Dietas no convencionales

Algunos adolescentes intentan reafirmar su per-
sonalidad e independencia, reaccionando frente
a los héabitos alimentarios familiares tradiciona-
les y adoptando précticas dietéticas no conven-
cionales como el vegetarianismo, veganismo, la
macrobidtica, etc. Ademds, pueden seguir dietas
de moda o pueden cambiar sus hébitos dietéticos
con frecuencia. Por otro lado, en las tltimas déca-
das se va instalando en la sociedad un supuesto
nuevo estilo de vida en el que se usan los térmi-
nos “alimentos sanos o comida natural o macro-
bidtica o crudos”. Aunque pueda parecer que es
una tendencia mundial, en realidad es un tema
exclusivo de los paises desarrollados, en los que
la capacidad adquisitiva econémica permite po-
der seguirlas ya que en algunos paises en vias de
desarrollo, lo importante es tener alimentos para
sobrevivir. Este tipo de dietas conlleva desequi-
librios nutricionales y del patrén de ingesta, por
omision de comidas, atracones e insatisfaccion
personal, pudiendo entrafiar riesgo de apariciéon
de trastornos del comportamiento alimentario.

Trastornos de la conducta alimentaria
y obesidad

Dentro del grupo de trastornos del comporta-
miento alimentario se incluyen:

a) Anorexianerviosa.
b) Bulimia nerviosa.

c) Trastornos atipicos o como formas incomple-
tas, parciales o mixtas de las anteriores.

d) Obesidad, especialmente cuando se asocia a
trastornos de la conducta, con rasgos psico-
l6gicos y una vivencia de la imagen corporal
muy negativa.

Los trastornos del comportamiento alimentario
(TCA), cada vez mds frecuentes, agrupan varias
enfermedades de graves repercusiones médicas,
inicio habitual en la adolescencia y rasgos comu-
nes caracteristicos: habitos dietéticos disfuncio-
nales, alteracién de la imagen corporal propia,
cambios en el peso y consecuencias muy graves,
afectdndose los diferentes sistemas del organis-
mo. Se calcula que alrededor del 1% de las mu-
jeres entre 12-20 afios padece anorexia y un 3,5%
de las mayores de 15 afios bulimia. Varios estu-
dios en adolescentes han demostrado que hasta
un 50% de las jévenes que tienen un peso normal
y el 40% de las que tienen un peso bajo no estan
satisfechas con su imagen corporal y desearian
estar mds delgadas. Entre las jévenes de 13 y
16 afos el 7,5% han utilizado el vomito, el 4% la-
xantes y el 32,5% restricciones dietéticas®.

En los trastornos del comportamiento alimen-
tario aparecen como sentimientos centrales la
insatisfaccién y la no aceptacién patolégica de
la propia imagen corporal. La adolescencia es la
etapa de la vida mas vulnerable para la apari-
ciéon de estas entidades debido a los conflictos
psicoldgicos relacionados con la dependencia y
autonomia, los cambios corporales, el valor de la
apariencia fisica y los cambios hormonales, entre
otros. El rechazo frecuente de la imagen corporal
que aparece en el adolescente puede entenderse
en tres vertientes distintas:

a) Percepcién del tamarfio, creyendo que el cuer-
po es mds grande de lo que realmente es.

b) Aspecto subjetivo, satisfacciéon o preocupa-
cién respecto a los cambios generales de todo
el cuerpo o de partes del mismo.

c) Componente conductual, evitando situacio-
nes que pueden originarle ansiedad relacio-
nada con la apariencia.
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La obesidad ha llegado a constituir un problema
de salud ptblica debido al aumento en los ulti-
mos afios, a su cronicidad y las graves repercu-
siones médicas y sociales.

En Espafia se han realizado varios estudios a
gran escala: el estudio transversal Enkid*, rea-
lizado en nifios y adolescentes entre 2 y 24 afios,
da como resultado datos de prevalencia de obe-
sidad en la franja adolescente (IMC > P97) del
13,9% y de sobrepeso (IMC > P85) del 12,4%.
Resultados similares en otros estudios y con ten-
dencia ascendente. Las causas de este aumento
postulan, ademds de factores genéticos, el papel
determinante de los hébitos de vida que ocasio-
nan un desequilibrio entre el aporte energético y
su gasto. La ingesta de dietas hipercaldricas, con
poco valor nutricional, y el abandono de otras
mads saludables como la mediterrdnea, asi como
la disminucién de la actividad fisica, parecen ser
los factores involucrados.

Ademés de los aspectos comunes a la obesidad en
cualquier edad, relacionados con el aumento de
la morbimortalidad a corto y a largo plazo, se le
afladen los asociados al impacto negativo en el de-
sarrollo psicosocial del adolescente. El adolescen-
te obeso presenta mayor riesgo de inestabilidad
emocional, ansiedad, introversién, pasividad,
aislamiento social y rechazo hacia actividades re-
lacionadas con el ejercicio fisico. En el polo opues-
to a la alteracion del patrén de alimentacién por
exceso, aparecen las restricciones voluntarias de
la ingesta de alimentos que pueden conducir, en
situaciones extremas, a la anorexia nerviosa. Esta
entidad afecta preferentemente a adolescentes j6-
venes, con predominio femenino en una propor-
cién de 10 a 1. Su perfil clinico es bien conocido,
pero la etiopatogenia no estd aclarada todavia.
Los principales signos de alarma son:

1. Vémitos autoprovocados.

2. Pérdida de peso no justificada u oscilaciones
en el mismo, con controles frecuentes.

3. Incremento o aparicién de interés por la acti-
vidad fisica.

4. Solicitud de dietas hipocaléricas con preocu-
pacién exagerada por su contenido calérico.

5. Preocupacién exagerada por su imagen cor-
poral y peso.
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6. Cambios en el estado de dnimo con intensa
irritabilidad, inestabilidad emocional o triste-
za, con tendencia al aislamiento social.

7. El interés creciente por pdginas web o redes
sociales sobre dietas e imagen corporal.

8. El adolescente diabético con oscilaciones en el
perfil glucémico no justificadas y dificultades
para seguimiento programado.

La prevalencia de los trastornos del comporta-
miento alimentario aumenta progresivamente
en la poblacién adolescente a pesar de las cam-
pafias de prevencién y de concienciacién popu-
lar llevadas a cabo. La anorexia y la bulimia, sin
embargo, aparecen en un nimero relativamente
bajo de adolescentes (1-3%) en comparacién con
el total de los mismos (10-20% de las mujeres)
que muestran comportamientos prepatolégicos
como el ayuno en periodos voluntarios, purgas
o atracones en momentos ocasionales, etc. Apro-
ximadamente la mitad de las adolescentes, cuan-
do se les pregunta si creen que tienen exceso de
peso, responden afirmativamente aunque no
presenten esta situacion.

Diferentes encuestas sobre hébitos alimentarios
indican que del 40 al 60% de los adolescentes
realizan algin tipo de intervencién para intentar
no ganar peso o perderlo. Varias son las parado-
jas relacionadas con este apartado. La primera es
que los medios de comunicacién y la informa-
ciéon comercial ensefian y promueven un ideal
de belleza que no se alcanza con los hdbitos y
alimentos que muestran. La segunda es que la
incidencia de sobrepeso y de obesidad aumenta,
al igual que la de los comportamientos relacio-
nados con la pérdida de peso y la no aceptacion
de la imagen corporal; y a veces, como continua-
cién de un mismo proceso, cuando el dintel de
peso deseado es muy bajo o la imagen corporal
estd distorsionada, la situacién puede desem-
bocar en la bulimia, la anorexia o en sus formas
parciales y mixtas.

Ingesta inadecuada de nutrientes
en adolescentes que practican deportes
de alta competicion

Los adolescentes que practican deportes de alta
competicién con frecuencia se ven abrumados
por las recomendaciones de sus entrenadores en



relacién con la necesidad de ingerir suplementos
dietéticos con el fin de mejorar su rendimiento fi-
sico. Sin embargo, pese a la préctica de ejercicio
fisico importante, no suelen alimentarse de ma-
nera diferente al resto de adolescentes e incum-
pliendo las recomendaciones®.

A veces, especialmente en deportes en los cua-
les la delgadez o el no sobrepasar un peso de-
terminado son aspectos importantes (gimnasia
ritmica, patinaje artistico, etc.), se recurre a hé-
bitos alimentarios no saludables para controlar
o modificar el peso corporal, siendo los trastor-
nos de la alimentacién incluso més frecuentes en
los atletas de ambos sexos que en la poblacién
general®. Se estima que entre el 15 y el 60% de
las mujeres atletas presentan alteraciones de la
alimentacién que incluyen la realizacién de més
ejercicio del necesario, ayunos prolongados, v6-
mitos provocados y uso de laxantes, diuréticos,
pildoras para el control del apetito o incluso al-
gun tipo de medicacién no permitida. Todas
estas practicas alimentarias pueden tener con-
secuencias negativas en el terreno deportivo, li-
mitando la capacidad fisica a corto y largo plazo
y provocando alteraciones en el estado nutricio-
nal, en la mineralizacién ésea y, en definitiva, en
la salud fisica y psicoldgica del adolescente.

En referencia a los requerimientos, la actividad
fisica intensa probablemente no aumenta la ne-
cesidad de nutrientes especificos, excepto de
agua y calorfas, para compensar el aumento de
gasto energético y la pérdida de agua causada
por el ejercicio. La cantidad de agua necesaria,
en circunstancias normales, es generalmente de
1 ml/kcal de energia consumida®. El agua es
una prioridad durante el ejercicio. Una pérdida
aproximada del 2% del peso corporal altera la
homeostasis del volumen intracelular y extrace-
lular en el organismo, provocando un descenso
de la funcionalidad celular y de la volemia efecti-
va. Como consecuencia de esto tiltimo, disminu-
yen la presién arterial media y el gasto cardiaco,
reduciéndose la liberacién de O, a los misculos
activos y potenciando la activacién de las rutas
glucoliticas anaerobias, con la consiguiente for-
macién de lactato intramuscular y sanguineo,
pudiendo ocasionar la aparicién de fatiga fisica
y mental durante el ejercicio*. Cuando la des-
hidratacién alcanza niveles del 7 al 10%, puede
provocar un paro cardiaco e incluso la muerte.

>>EDUCACION NUTRICIONAL
Y PROGRAMAS DE ACTUACION

Habitualmente, se piensa en la educacién nutricio-
nal y en la divulgacién adecuada de las recomen-
daciones nutricionales como una forma de preven-
cién, primaria y secundaria, de los desequilibrios
alimentarios y de las repercusiones nutricionales
sobre la salud que estos conllevan. El interés de los
aspectos educacionales cobra vital importancia en
los adolescentes por varios motivos:

a) Capacidad para la comprensién de los men-
sajes que se quieren transmitir.

b) Si se utilizan los medios apropiados y el men-
saje les parece interesante o atractivo, existe
la posibilidad de que modifiquen sus hébitos.

c) Los logros y beneficios nutricionales, asi
como los hébitos saludables adquiridos en
esta época, tendrdn su repercusién positiva a
lo largo de la adolescencia y probablemente
de toda la vida adulta.

La mayoria de los estudios publicados respecto
a los beneficios que conlleva la educacién nu-
tricional en relacién a la promocién de salud en
adolescentes concluyen que son efectivos*. Los
programas de educacién e intervencién deben
comenzar con la realizacién de estudios epide-
mioldgicos que detecten las alteraciones nutri-
cionales actuales de la adolescencia (obesidad,
comportamiento alimentario alterado, hébitos y
patrones no saludables, etc.). Ademads, se deben
conocer los factores psicosociales y personales
que influyen en la seleccién de unos alimentos
frente a otros (sabores, modo de preparacion,
modas, etc.), en la adquisicién de los hdbitos
nutricionales y en la predisposicion de los ado-
lescentes a padecer determinados desequilibrios
nutricionales.

Entre los factores determinantes de la alimen-
taciéon no solo se encuentran los que concier-
nen directamente a los adolescentes y a sus fa-
milias; también aparecen aspectos politicos, de
marketing e intereses econdmicos de la propia
industria alimenticia. Estos intereses propician
habitos que no concuerdan con los promulgados
dentro de las recomendaciones institucionales y,
a veces, los resultados nutricionales pueden ser
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contrarios a los que se intentan mostrar como
reclamo comercial. Asi, el aumento del niimero
de restaurantes de comida rdpida, en los que las
porciones sélidas y liquidas han crecido progre-
sivamente de tamafio, rebasando las recomen-
daciones energéticas y de contenido graso; el
consumo desmesurado de refrescos y bebidas,
favorecido por las campafias publicitarias y la
accesibilidad a madaquinas expendedoras, que
propicia la ingesta excesiva de “calorias vacias”
en la dieta del adolescente incrementado el ries-
go de obesidad, son ejemplos actuales. Mientras
hay ciertos productos que resultan interesantes
para su comercializacion, hay otros, como las
verduras y los vegetales, que no lo son. Quizds
las instituciones, gobiernos, medios de comuni-
cacién y empresas deberfan tomar cartas en este
asunto para evitar los efectos no deseables que
estdn apareciendo en una poblacién tan vulnera-
ble como la adolescente.

Asf pues, dentro de las estrategias necesarias
para la prevencién de las alteraciones nutricio-
nales, se deberd actuar:

a) A nivel individual, en sujetos de riesgo, me-
diante la ayuda de la familia y de los profesio-
nales de la salud.

b) A nivel colectivo, mediante campaiias educa-
cionales y de intervencién en colegios y ba-
rrios, integrando en ellas a los propios padres.

c) Desde las instituciones, mediante la coordi-
nacién de campafias educativas y de inter-
vencién, aportando la infraestructura y los
medios necesarios y, si fuera preciso, modi-
ficando los factores socioculturales, econd-
micos y de marketing que puedan conllevar
riesgos nutricionales.

Los programas de educacién y de intervencién
deben desarrollarse en las aulas y en los come-
dores escolares, empleando parte del horario
lectivo y personal cualificado. En los centros de
atencién primaria, donde se hacen las revisiones
de salud del nifio y del adolescente sano y des-
de los medios de comunicacién y dispositivos
electrénicos, también se debe contribuir al de-
sarrollo de dichas estrategias®’. Por su parte, los
Gobiernos y las Industrias Alimentarias deberan
facilitar la adquisicién de hdbitos saludables a
través de programas de educacién ptblica, regu-
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lacién del etiquetado de alimentos e informacién
nutricional por parte del fabricante con control
de la comida rapida.

>>NUTRICION EN SITUACIONES
ESPECIALES

Nutriciony deporte de alta competicion

En el deportista de competicién, la correcta ali-
mentacién optimiza el rendimiento. Es una pie-
za clave para que alcance su maxima capacidad
de desarrollo fisico. La nutricién es especialmen-
te importante en la recuperacién, para evitar
lesiones y para el denominado “return to play”,
ayudando a volver al campo si el deportista se
ha lesionado y hacerlo no sélo antes, sino inclu-
so en mejor forma fisica®®.

En el cdlculo de necesidades energéticas ya estd in-
cluida una actividad fisica moderada a la hora de
valorar el aporte energético total (2.500-3.000 kcal /
dia para varones, y 2.200 kcal / dia para mujeres).
Siademads el adolescente realiza deporte de com-
peticion, requerird un célculo individualizado
seglin gasto energético. En algunos deportes o
actividades, donde el aspecto fisico es importan-
te, y un bajo peso aumenta el rendimiento, como
algunas modalidades de gimnasia, carreras o ba-
llet, entre otros, hay que vigilar la aparicién de
desOrdenes alimentarios, déficits nutricionales,
osteoporosis prematura y amenorrea*>*.

Una practica deportiva de competicién supone
un reto para un organismo en crecimiento, espe-
cialmente durante la adolescencia, momento en
que se produce el estirén puberal y el desarrollo
sexual. Asimismo, la adolescencia es una época
vulnerable para recibir influencias de amigos
y entrenadores que pueden conducir hacia el
consumo de sustancias con el fin de aumentar el
rendimiento o a seguir dietas con el objetivo de
aumentar o disminuir de peso corporal y que
pueden conllevar graves riesgos para la salud
presente y futura del adolescente.

Respecto a los suplementos dietéticos en el ado-
lescente deportista o ayudas ergogénicas, no
estdn recomendados, ya que sus requerimien-
tos estan cubiertos con una alimentacién sana y
variada basada en alimentos naturales y dichas



précticas no estan exentas de efectos perjudicia-
les. Estos solo deben emplearse en situaciones
de déficit o de seguimiento de dietas especiales y
bajo supervisién médica®.

Embarazo en la adolescente

Las jovenes adolescentes embarazadas consti-
tuyen un grupo de riesgo nutricional elevado,
pues a los requerimientos elevados para el cre-
cimiento de la joven adolescente se afiaden las
necesidades de energfa y nutrientes para satis-
facer el crecimiento y desarrollo fetal. A menudo
la adolescente embarazada se encuentra en una
situacién social y familiar dificil; con frecuencia
mantienen prdacticas alimentarias inadecuadas
restringiendo su ingesta caldrica para moderar
la ganancia de peso habitual que se produce du-
rante el embarazo, lo que dificulta el seguimien-
to de una dieta adecuada que le permita mante-
ner los requerimientos nutricionales. En estas
situaciones es de gran importancia proporcionar
el soporte nutricional y considerar el uso de su-
plementos de calcio, folatos, B, y hierro, junto a
la prescripcién de una dieta suficiente y variada
que asegure el buen estado nutricional de la ma-
dre y una 6ptima disponibilidad para el nifio®.

Sibien, en ocasiones, el embarazo puede ser una
motivacion para las adolescentes para mejorar
sus dietas y para promover hédbitos nutriciona-
les saludables. Diferentes investigaciones obser-
van que en las adolescentes embarazadas, puede
existir una competicién por los nutrientes entre
madre y feto, lo que tendria como consecuencia
el nacimiento de bebés de bajo peso con el mayor
riesgo de mortalidad neonatal, entre otros.

Recientemente se estd prestando mucha atencién
a la importancia de la nutricién preconcepcio-
nal y de los primeros meses del embarazo para
el nacimiento de nifios sanos, dada las mayores
incidencias de déficit nutricional y vitaminico
entre las adolescentes y como prevencién de pro-
blemas especificos, como los defectos del tubo
neural, ya conocido. Si bien es verdad que los
cuidados preconcepcionales no son la estrategia
mas adecuada en las adolescentes, ya que es fre-
cuente que se trate de embarazados no espera-
dos, si serian ttiles las estrategias de prevenciéon
primaria, encaminadas a mejorar la salud nutri-

cional de las adolescentes en general, con esfuer-
zos dirigidos a mejorar los hébitos alimentarios
y conseguir un crecimiento y un peso adecuados
en este grupo de edad.

Nutricion durante la lactancia

Durante la lactancia, las necesidades de determi-
nados nutrientes se incrementan atin mds que en
el embarazo, condicionando la salud de la madre
y también del nifio. La lactancia materna es la
forma mds adecuada de alimentacién para los re-
cién nacidos, si bien, diferentes estudios han ob-
servado que ser madre adolescente es un factor
de riesgo para no realizar una lactancia materna
exclusiva o que ésta sea de corta duracién®. Hay
que tener en cuenta que durante la lactancia no
se debe consumir alcohol, tabaco ni otras drogas,
que pasan a la leche materna y pueden llegar al
recién nacido®. Ademds diversos estudios han
detectado que el volumen de leche producido
por madres lactantes fumadoras es significativa-
mente menor al de no fumadoras.

Los requerimientos de ingesta energética duran-
te la lactancia aumentan, junto a un incremento
de lanecesidad de la ingesta hidrica y diversos nu-
trientes®. Durante los primeros meses de lactancia,
parte de la energfa necesaria se obtiene de las re-
servas de grasa acumuladas durante la gestacion,
pero de todos modos, la madre lactante debe incre-
mentar su ingesta caldrica en 450-500 kcal / dia res-
pecto a la dieta de una mujer no gestante. Hay que
insistir en la importancia de que este incremento
calérico dela dieta sea a partir de alimentos ricos en
nutrientes necesarios para la madre lactante y no a
partir de snacks, dulces o bollerfa™.

En relacién con las necesidades de macronu-
trientes, existe un incremento en las necesidades
de proteinas proporcional al paso de éstas ala le-
che materna, por ello se sugiere un aporte suple-
mentario de proteinas de 10-14 g/ dia durante los
seis primeros meses de lactancia, de 15-19 g/dia
durante los segundos seis meses y de 12 g/dia a
continuacién. En el caso de los lipidos, hay que
tener en cuenta que los dcidos grasos esenciales
y el dcido docosahexaenoico (DHA) juegan un
papel trascendental en la formacién del sistema
nervioso y la retina del neonato. El aporte estos
dcidos grasos en la dieta del final del embarazo,
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puede afectar la composicién en dcidos grasos
de la leche materna. Diferentes estudios han en-
contrado resultados contradictorios en relacion
con la influencia de la lactancia sobre el riesgo de
sufrir desmineralizacién ésea y osteoporosis. En
cualquier caso, las necesidades de calcio durante
la lactancia son elevadas y por ello, en esta etapa
se recomienda el consumo de unas 3-4 raciones
de lacteos al dfa.

>>RECOMENDACIONES FINALES

Propuesta de actividades que el pediatra puede
realizar y fomentar para conseguir que los nifios
y adolescentes tengan una nutricién adecuada,
contribuyendo asf a un crecimiento y desarrollo
adecuados con mejor calidad de vida en la edad
adulta:*?

1. Informar y educar a los nifios, adolescentes,
padres y educadores. Numerosos estudios de-
muestran que ensefiar al adolescente sobre lo
que es una dieta equilibrada, ejercicio fisico,
tabaco y alcohol modifica su comportamiento
con efectos beneficiosos a corto y largo plazo.
La Unioén Europea ha expresado la necesidad
de dar directrices a las escuelas para realizar
estas ensefianzas.

2. Motivar hacia dietas adecuadas y ayudar a
modificar los hédbitos alterados. Es necesa-
rio explicar a los adolescentes los beneficios
a corto plazo de una buena nutricién y su in-
fluencia posterior en el desarrollo fisico y en
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Palabras >>ResumeN

clave La pandemia debida a la infecciéon COVID19 ha irrumpido de manera muy
COVID-19 vitami brusca dentro de nuestra sociedad. Es una situacién completamente nueva
-19, vitaminas, . .
elementos traza, para todos nosotros a la que no nos habiamos enfrentado. Es conocido que
inmunonutrientes, la gravedad del desarrollo de la infeccion SARS-CoV-2 tiene relacién con el
| Nutraceuticos =1 estado nutricional del paciente. En primer lugar, es una patologia que suele
afectar mds al paciente de edad avanzada y pluripatolégico que parte de una
situacién nutricional desfavorable y, ademas, otra patologfa nutricional como la obesidad parece causar
cuadros mds severos.
En este contexto pueden surgir distintas afirmaciones respecto al beneficio o perjuicio de determinados
nutrientes sobre la enfermedad. De esta manera, durante el periodo méds agudo de la pandemia han apa-
recido distintos tratamientos de base nutricional tanto para prevenir el desarrollo de la infeccién, como
para tratar la enfermedad y sus efectos adversos modulando la respuesta inmune asociada.
El objetivo de esta revision es plantear las distintas alternativas de tratamiento nutricional que se han
hipotetizado durante esta crisis y evaluar la evidencia cientifica existente tras ellas.
Al analizar la evidencia cientifica existente con respecto a la utilizacién de nutrientes en el contexto de la
infeccién por SARS-CoV-2 no existen suficientes estudios de calidad para hacer recomendaciones sobre
alimentos o nutrientes especificos. Existen distintas hipétesis para la utilizacién de algunos nutrientes
como la vitamina C, la vitamina D, el zinc y los dcidos grasos omega-3 pero son precisos estudios bien
disefiados para poder valorar su utilizacién en dosis por encima de las ingestas diarias recomendadas
para el tratamiento de la infecciéon o la modulacién de la inflamacion.
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The COVID19 pandemic infection has broken out within our society. It is a new
situation for all of us that we had not faced. The severity of the development of
immunonutrients; the SARS-CoV-2 infection is known to be related to the nutritional status of the
% patient. It is a pathology that usually affects the elderly and multipathological
patient with an unfavorable nutritional situation and, in addition, another
nutritional pathology such as obesity seems to cause more severe symptoms.
In this context, different statements may arise regarding the benefit or harm of certain nutrients on the
disease. Thus, during the most acute period of the pandemic, different nutritional-based treatments
have appeared, both to prevent the development of the infection and to treat the disease and its adverse
effects by modulating the associated immune response.
The objective of this review is to propose the different nutritional treatment alternatives that have been
hypothesized during this crisis and to evaluate the scientific evidence behind them.
When we analized the scientific evidence regarding the use of nutrients in the context of SARS-CoV-2
infection, there are not enough quality studies to make recommendations about specific foods or
nutrients. There are different hypotheses for the use of some nutrients such as vitamin C, vitamin D,
zinc and omega-3 fatty acids, but well-designed studies are required to assess their use at doses above

the recommended daily intakes for treatment. of infection or modulation of inflammation.

>>|INTRODUCCION

La pandemia debida a la infeccion COVID19
ha irrumpido de manera muy brusca dentro de
nuestra sociedad. Es una situacién completa-
mente nueva para todos nosotros a la que no nos
habiamos enfrentado, dado que la dltima epide-
mia de estas caracteristicas ocurrié hace mds de
100 afios. En el momento actual esta patologia
muestra 5.690.182 casos confirmados con un to-
tal de 355.575 muertes y que ha afectado a 188 te-
rritorios a lo largo de todo el mundo'.

Es conocido que la gravedad del desarrollo de la
infeccién SARS-CoV-2 tiene relacién con el esta-
do nutricional del paciente. En primer lugar, es
una patologia que suele afectar mds al paciente
de edad avanzada y pluripatolégico que parte
de una situacién nutricional desfavorable y, ade-
mas, otra patologia nutricional como la obesidad
parece causar cuadros mas severos.

Por otra parte, la enfermedad se relaciona con
un deterioro nutricional importante en relacién
con la sintomatologia gastrointestinal de la infec-
cion (anorexia (26,8%), diarrea (12,5%), nduseas/
vémitos (10,2%) y dolor abdominal (9,2%))? el
gasto energético elevado debido a la situacién de
inflamacién producida®; y, por dltimo, las secue-
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las en relacién con la enfermedad como el ictus o
el deterioro relacionado con la estancia en unida-
des de criticos*. En un estudio realizado por Li et
al. se detecté un 53% de pacientes malnutridos y
un 27% en riesgo de malnutricién entre la pobla-
cién de mayores de 65 afios hospitalizados utili-
zando el Mini-Nutritional Assessment (MNA ).

Este deterioro del estado nutricional se asocia a
una disminucién de las protefnas corporales y un
déficit en micronutrientes que puede asociarse a
un aumento de la estancia media y la severidad
de la enfermedad medido mediante NRS-2002°.
El soporte nutricional, por tanto, es un compo-
nente bdsico a tener en cuenta en el tratamiento
de la enfermedad por COVID19". Dentro de este
soporte hay que evaluar el propio soporte rela-
cionado basado en la prevencién y tratamiento
de la desnutricién relacionada con la enferme-
dad (DRE)® adaptado a las idiosincrasias de la
propia enfermedad por SARS-Cov-2. En esta
circunstancia hay que decidir la manera de tratar
tanto con alimentacién natural y nutricién arti-
ficial al paciente y el aporte de macronutrientes
y micronutrientes (vitaminas y oligoelementos)
necesarios dentro de las recomendaciones”.

Por otra parte, es necesario evaluar la utilizacién
de determinados nutrientes que pueden actuar



como farmacos. La capacidad de estos “farmaco-
nutrientes” de actuar de manera aislada o inclui-
dos dentro de un soporte nutricional artificial es-
pecifico es un tema mds controvertido que hay que
valorar con cuidado sobre todo en una patologia
emergente de la que no tenemos evidencia previa.

En este contexto pueden surgir distintas afirma-
ciones respecto al beneficio o perjuicio de deter-
minados nutrientes sobre la enfermedad. De esta
manera, durante el periodo més agudo de la pan-
demia han aparecido distintos tratamientos de
base nutricional tanto para prevenir el desarrollo
de la infeccién, como para tratar la enfermedad
y sus efectos adversos modulando la respuesta
inmune asociada. Es bdsico conocer la evidencia
existente y saber diferenciar que terapias nutri-
cionales pueden ser ttiles, cudles no tienen evi-
dencia suficiente para hacer recomendaciones
y cudles carecen de base cientifica alguna para
evitar crear falsas esperanzas terapéuticas y para
hacer primar la premisa bésica de no hacer dafio
al paciente.

El objetivo de esta revision es plantear las distin-
tas alternativas de tratamiento nutricional que se
han hipotetizado durante esta crisis y evaluar la
evidencia cientifica existente tras ellas.

>>DIETOTERAPIA

La dieta oral es la primera barrera que tenemos a
la hora de combatir la infecciéon por SARS-CoV-2.
La ingesta adecuada y el mantenimiento de un
adecuado estado nutricional puede influir en el
desarrollo de un cuadro més o menos grave de
infeccién. De hecho, tanto la desnutricién como
la obesidad se pueden asociar con casos mds gra-
ves de esta enfermedad'’. No obstante, en el con-
texto de emergencia sanitaria en la que nos he-
mos movido en los Gltimos meses, y debido a la
inseguridad existente en gran parte de la pobla-
cién, han surgido opiniones respecto a determi-
nados alimentos y patrones alimentarios que po-
drian prevenir, mejorar o empeorar la evolucién
de la enfermedad. En este punto estas opiniones
no siempre venian de fuentes fiables y contrasta-
das con la evidencia cientifica (tablaI).

Alimentos

Durante el desarrollo de esta pandemia han sur-
gido multitud de posibles alimentos “milagro-
so0s” que ayudan a combatir la infeccién como el
ajo, la cebolla, el limén o el jengibre. Se ha plan-
teado de la misma manera que los alimentos
ricos en vitamina C pueden tener un efecto pro-

Tasea . MiToS Y REALIDADES SOBRE LA DIETOTERAPIA EN LA INFECCION GOVID-19

Dietoterapia en COVID-19

largo plazo influye sobre

el desarrollo de factores de
riesgo como la obesidad,
diabetes, hipertensién

y dislipemia que se han
asociado a casos mds graves
de COVID

durante un periodo corto de
tiempo prevenga o cure la
enfermedad

Hechos Mitos Perspectivas
Alimentos Los componentes de algunos | No hay evidencia cientifica Es muy dificil plantear que
alimentos han demostrado de que haya alimentos que determinados alimentos por
efectos in vitro o en disminuyan el riesgo de si mismos puedan actuar
condiciones muy controladas | padecer la infeccién por sobre una infeccién, quizd la
sobre determinadas SARS-CoV-2 o reducir sus utilizacién de determinados
infecciones, peronosobreel | sintomas componentes de estos
COVID19 en forma de extractos
farmacolégicos podria
considerarse como hipétesis
para futuros ensayos clinicos
Patrones La adherencia a un patrén No existe un patrén Es necesario realizar
Alimentarios dietético mediterraneo a dietético que seguido estudios retrospectivos

tras la pandemia sobre el
patrén dietético seguido

por los pacientes que han
desarrollado la enfermedad
para conocer su influencia en
la misma
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tector frente a esta enfermedad. La evidencia de
estas afirmaciones normalmente es muy peque-
fa o fuera de contexto!.

El uso del ajo en esta enfermedad se empez6 a
plantear por la difusién de distintos comentarios
en redes sociales que atribufan a este condimento
la posibilidad de evitar la infeccién o incluso cu-
rarla. El efecto medicinal del ajo y sus componen-
tes, como la alicina, se ha estudiado ampliamente
debido a su potencialidad de efecto en la presién
arterial, el colesterol y la enfermedad cardiovascu-
lar. Ademds se ha estudiado el efecto de sus com-
ponentes para una funcién bactericida, fungicida
y antiviral'>. La actividad antiviral de esta planta
se ha evaluado con multiples virus como influen-
za B, rinovirus humano tipo 2, citomegalovirus,
virus parainfluenza tipo 3..., mostrando este efec-
to y la produccién de anticuerpos neutralizado-
res'®. No obstante, estos estudios se han realizado
en animales y se us6 un extracto especifico de este
alimento. Por tanto, no podemos generalizar se-
gun estos hallazgos, que el aumento de consumo
de ajo puede conseguir evitar o curar infecciones
(especialmente COVID19) en humanos.

Eljengibre, 0 mds bien la infusién de esta raiz, se ha
propugnado como un protector de la infeccién por
coronavirus. La base de esta utilizacién se encuen-
tra en la zingerona, un componente del jengibre
que ha mostrado propiedades antiinflamatorias en
estudios in vitro y ocasionalmente en algunas infec-
ciones™. No obstante, esto es una hipétesis de in-
vestigaciéon que no estd desarrollada en infecciones
viricas y no existen estudios a este nivel.

El uso de determinados frutos rojos como el sau-
co también se ha concebido como posible terapia
para la reduccién de los sintomas de esta enfer-
medad®. Esto se debe a la capacidad para modu-
lar las citocinas inflamatorias en distintos estu-
dios in vitro e in vivo contra distintos virus. Los
componentes fendlicos han demostrado efecto
antiviral in vitro contra el coronavirus HCoV-
NL63' pero esto no puede extrapolarse al coro-
navirus SARS-CoV-2 y menos atin recomendar
su uso. Se han realizado estudios de la utilidad
de comprimidos o jarabes basados en el sauco
para el control de sintomas de la gripe y catarro
comn, pero no el consumo de este alimento por
sf mismo'. Sin embargo, no se puede propugnar
el uso de este alimento en la infecciéon COVID19
dado que no existe evidencia de su utilidad en el
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momento actual, y, por otra parte si este alimen-
to no se consume bien cocinado y con modera-
cién, presenta un riesgo aumentado de producir
intoxicacién por cianuros, y, puede producir sin-
tomas como nduseas, vomitos, diarrea, taquicar-
dia, hipopotasemia y aumento de diuresis (y des-
hidratacién)’.

Patrones alimentarios

Es muy dificil aislar los efectos de un tnico ali-
mento sobre el efecto de distintos eventos de sa-
lud, en especial en una enfermedad tan nueva
y compleja como la infeccién COVID-19. En ali-
mentacién humana es mds adecuado considerar
el efecto de la frecuencia de consumo y cantidad
de determinados alimentos contenidos en dis-
tintos patrones alimentarios. Se ha evaluado el
efecto de alguno de estos patrones como la dieta
mediterrdanea sobre la modulacién del sistema
inmune y la respuesta a la infeccién.

La dieta mediterrdnea tiene un alto contenido
en alimentos con potencialidad antiinflamatoria
e inmunomoduladora que incluyen nutrientes
como vitaminas (C, D y E) y minerales (zinc, co-
bre, calcio...), ademds de compuestos bioactivos
como polifenoles, dcidos grasos mono y poliinsa-
turados (omega-3)®. No obstante, este efecto se
ha observado tnicamente con pardmetros infla-
matorios subrogados, que parecen tener influen-
cia sobre todo a nivel cardiovascular donde in-
fluyen procesos inflamatorios de bajo grado'. Se
ha observado que la adherencia a una dieta me-
diterrdnea puede disminuir el riesgo de sepsis en
adultos®y de catarros recurrentes en nifios*'. No
obstante, la hipétesis de que la adherencia a este
tipo de dieta pueda proteger de la infeccién CO-
VID-19 atin no estd estudiada ni comprobada.

De hecho, es curioso que las zonas donde este
tipo de dieta es mds prevalente como Italia y Es-
pafia hayan sido las mds castigadas por los casos
mds graves del coronavirus. Esto puede ser ex-
plicado por el progresivo cambio del patrén me-
diterraneo cldsico a un patrén dietético més co-
nocido como Patrén Occidental con un aumento
de cereales refinados, bebidas azucaradas y gra-
sa saturada que ha demostrado aumentar la obe-
sidad y patologfas metabdlicas como la diabetes,
dislipemia e hipertensién arterial, ademds de
generar un entorno inflamatorio agresivo®. La
obesidad y sus comorbilidades asociadas se han



mostrado como factores de riesgo de infecciones
mds severas por el nuevo coronavirus??.

>>SUPLEMENTOS ALIMENTICIOS

La importancia de la nutricién sobre el sistema
inmune estd contrastada. Es bien conocido que el
déficit de vitaminas (A, B, B,,, C, D, E y f6lico)
y de elementos traza (hierro, zinc, selenio, mag-
nesio y cobre) se relacionan con alteraciones del
sistema inmune innato y adquirido®. Lo que no
estd tan claro es que la administraciéon de dosis
de estos elementos por encima de las ingestas
diarias recomendadas (IDR) y en personas sin
déficit puedan tener un beneficio en potenciar
este sistema inmune frente a agresiones externas
como el COVID-19 y puedan disminuir las com-
plicaciones y mejorar el prondstico (tabla II).

Vitamina C

La vitamina C es un nutriente basico para el fun-
cionamiento del organismo. Puede neutralizar
radicales libres y previene o repara el dafio celu-
lar como antioxidante; asimismo influye en otros
muchos procesos biolégicos entre los que se in-
cluye el sistema inmune*. Varios estudios mues-
tran que la vitamina C afecta a la maduracién de
los linfocitos Ty natural killer?.

Se ha observado cierta potencialidad como agen-
te antiviral en un estudio para evaluar su efec-
to en la gripe (H3N2) en ratones mostrando un
efecto al inicio de la gripe con un aumento de la
respuesta inmune?®.

El uso més extendido de la vitamina C es en el
resfriado comun. La administracion de dosis de
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Complementos alimenticios

Hechos Mitos Perspectivas
VitaminaC | Lavitamina C en formade Los alimentos ricos en La vitamina C intravenosa
complemento alimenticio vitamina C o la vitamina a alta dosis puede tener
puede reducir el tiempo de C como complemento un papel en la inflamacién
sintomatologfa en el resfriado | alimenticio no previenen la relacionada con los casos
comn, aunque la evidencia infeccién por SARS-CoV-2 graves de neumonia por
es débil y no se ha estudiado COVID, pero es necesaria mas
enel COVID-19 evidencia para usarlo como
tratamiento
VitaminaD | Lavitamina D se encuentra No existe evidencia de que la Es necesario realizar estudios
disminuida en pacientes suplementacién por encima de suplementacién con
con infeccién por el nuevo delas IDR con vitamina D vitamina D en pacientes en
coronavirus, pero puede generalizada o en personas relacién con la prevencién y
asociarse a multiples factores | sin déficit consiga prevenirla | tratamiento delainfeccién por
de confusién (edad avanzada, | infeccion SARS-CoV-2 para evaluar su
déficit de exposicion UVA, efecto potencial
obesidad...)
Otras Es necesario administrar Consumir vitaminas en su Serfa interesante evaluar
vitaminas un aporte de vitaminas forma aislada o en forma de los déficits vitaminicos
dentro delas IDR, y s6lo hay complejo multivitaminico no desarrollados durante
evidencia de que es efectivo protege ni mejoralainfecciéon | lainfeccion COVID o en
suplementar en pacientes por COVID19 pacientes de riesgo y el
con deficiencia o en riesgo de efecto de la suplementaciéon
deficiencia de vitaminas vitaminica en estos casos, con
estudios bien desarrollados
Elementos El tratamiento con elementos El uso de elementos traza El zinc puede tener un efecto
traza traza (cobre, zinc) en pacientes | a dosis por encima de las coadyuvante en la respuesta
con déficit puede mejorar el IDR no ayuda a combatir la antiviral del organismo o con
sistema inmune y prevenir infeccién por COVID19 ciertos formacos, pero son
infecciones necesarios mds estudios para
recomendar su uso
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al menos 200 mg/ dia ha mostrado una reduccién
del tiempo del mismo aunque, segtin concluye
una revisién Cochrane que lo evalta, con resul-
tados muy variables para poder hacer una reco-
mendacién clara®.

En paciente critico se han utilizado altas dosis
vitamina C intravenosas en el tratamiento de la
sepsis, observdndose una reduccién de la estan-
ciamedia en UCly del uso de vasopresores™. Por
otra parte, también se han utilizado altas dosis
intravenosas de esta vitamina junto con otros an-
tioxidantes en sindrome de distrés respiratorio
agudo del adulto (SDRA) en pacientes quirtr-
gicos (principalmente traumatolégicos) con una
disminucién de la mortalidad®.

En COVID-19 se realizé un estudio en 50 casos
con dosis entre 10-20 g/dia y bolos adicionales
observandose una mejoria en el indice de oxige-
nacién®. No obstante, esto es simplemente una
serie de casos, y por ello se ha iniciado un ensayo
clinico fase IT (NCT04264533) sobre vitamina C
intravenosa a altas dosis en pacientes con neu-
monia severa por COVID-19%.

Vitamina D

La vitamina D es considerada desde hace afios
como una hormona con multiples funciones mds
alld del metabolismo 6seo entre las que se incluyen
un efecto inmunomodulador con potencial antiin-
flamatorio y sobre la infeccién. Las células pulmo-
nares tienen capacidad de convertir 25-OH vita-
mina D intracelularmente en 1,25-OH vitamina D
que puede reducir las citocinas proinflamatorias™.
Ademds, la vitamina D ha demostrado suprimir el
angiotensindgeno y regular su expresion®.

Los datos observacionales asocian niveles bajos
de vitamina D con las infecciones agudas de trac-
to respiratorio®. De la misma manera los pacien-
tes con SDRA parecen estar en riesgo de tener
niveles mds bajos de vitamina D¥. Los datos en
la infeccién por SARS-Cov-2 son mds controver-
tidos pues en algunos estudios se observa una
disminucién de los niveles en pacientes con la in-
fecciéon’®®; mientras que en otros estudios como el
realizado en el Reino Unido se observé que nive-
les més bajos se asociaban a infeccién pero que al
ajustar por factores confusores se perdia esa rela-
cién*; y lo que parece mds dudoso es su relacion
con la gravedad y la mortalidad del cuadro debi-
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do a la existencia de multitud de cofactores que
pueden interferir en el déficit de vitamina D*.

El efecto modulador de la respuesta inmune y los
estudios observacionales planteando que los pa-
cientes con infeccién presentan niveles mds ba-
jos, han generado diferentes estudios en los que
se utilizaban distintas dosis de vitamina D para
la prevencién y tratamiento de distintas infec-
ciones respiratorias. De hecho, en un metaandli-
sis de 2017 de 25 ensayos clinicos aleatorizados
se objetivé que la suplementacién con vitamina
D era segura y podria proteger contra infeccio-
nes respiratorias. No obstante, se observaba un
mayor beneficio en pacientes que tenfan déficits
severos y en aquellos que no recibian dosis de
vitamina D en bolo*. No existen estudios que
evalten el posible efecto beneficioso de este tra-
tamiento cuando ya se ha producido la infeccién.

Al observar los datos de deficiencia de vitamina D
en pacientes con infeccién y el posible efecto bene-
ficioso del tratamiento sobre la respuesta inmune
se ha planteado la utilidad del uso de la vitamina
D en el COVID-19%. En el caso de la prevencién
del virus no se puede hacer una recomendacién a
tal efecto mds alld del consumo de las ingestas dia-
rias recomendadas (800-1.200 Ul vitamina D/ dia)
para prevenir el déficit, dado que no hay estudios
que avalen su uso y es peligroso extrapolar resul-
tados de otras enfermedades que se comportan de
manera diferente’. Por otra parte, el uso terapéu-
tico dela vitamina D para fortalecimiento del sis-
tema inmune es controvertido debido a la escasa
evidencia en este sentido que existe.

Otras vitaminas

Mas alla de la potencialidad en la prevencién y
tratamiento de las vitaminas C y D, con algunos
estudios de mayor evidencia realizados previa-
mente en situaciones similares. Se ha valorado
también la funcionalidad de otras vitaminas en
esta enfermedad.

La vitamina A tiene una utilidad bésica en el fun-
cionamiento de la visién, pero también tiene un
papel destacado en el funcionamiento del sistema
inmune regulando la respuesta inmune humoral.
En nifios se ha observado que esta vitamina puede
potenciar el efecto de algunas vacunas como por
ejemplo frente al sarampién o la antirrdbica®. Asi-
mismo, también se ha observado una mejoria en



la respuesta en la vacunacién de la gripe en nifios
al suplementarlos en sujetos con niveles circulan-
tes insuficientes de dicha vitamina previamente*.
No obstante, més alld de esta escasa evidencia en
la potenciacion de la inmunidad en pacientes va-
cunados no existe evidencia en uso de alimentos
ricos en vitamina A, suplementos de vitamina A
o complejos vitaminicos con vitamina A en la pre-
vencion o tratamiento de enfermedades infeccio-
sas respiratorias mds alld de mantener las IDR o
suplementar si existe déficit de la misma®.

Otra diana planteada es la vitamina E. Esta vita-
mina es un potente antioxidante con la capacidad
de modular la respuesta inmune. Su deficiencia ha
demostrado alterar la inmunidad celular y humo-
ral*. La suplementacién con vitamina E indepen-
dientemente del déficit no ha demostrado efecto
en las infecciones de tracto respiratorio inferior*.
Aunque se han observado efectos positivos en la
inmunidad en pacientes con hepatitis B crénicas
pero muy sutiles*. Por tanto, no existe una clara
evidencia de que la suplementacién de vitamina E
en pacientes no deficientes en dicha vitamina pue-
da mejorar la evolucién de la enfermedad.

En la mayor parte de los estudios se objetiva que
el déficit de vitaminas y micronutrientes se aso-
cia a un deterioro de la respuesta inmune (res-
puesta por células T y la respuesta de anticuer-
pos adquirida), ademds de un deterioro de las
barreras epiteliales que ayudan a la defensa de
individuo®. Por esta razén existe multiples estu-
dios que evaltian la suplementacién con polivi-
taminicos sobre pacientes en riesgo de déficit de
micronutrientes. En un ensayo clinico realizado
en ancianos institucionalizados se observé un
mejor titulo de anticuerpos ante la vacuna de la
gripe y un menor desarrollo de infecciones del
tracto respiratorio en pacientes que recibieron
suplementos vitaminicos con elementos traza®.
No obstante, otro ensayo clinico en pacientes an-
cianos bien nutridos el uso de suplementos ali-
menticios de vitaminas no mostré mejoria en el
desarrollo de infecciones respiratorias, e incluso
se observaron peores comorbilidades en aque-
llos con suplementacién extra de vitamina E*.

Elementos traza

Los elementos traza son iones con una concentra-
cién muy baja en plasma pero que tienen fun-
ciones importantes como cofactores en procesos

como la formacién de células sanguineas y en la
modulacién del sistema inmune. Las deficiencias
de estos nutrientes se han asociado con la altera-
cién de la funcién del sistema inmune y puede
causar una alteracién en la resistencia a las infec-
ciones. Algunos de estos elementos como el zinc o
el cobre se han postulado como posibles favorece-
doras de la respuesta a la inflamacién en pacientes
con infecciones respiratorias e incluso como coad-
yuvantes de alguno de los farmacos utilizados en
el tratamiento de la infeccion COVID-19%.

El déficit de zinc puede producir un defecto en la
inmunidad celular y aumentar la susceptibilidad
a distintas enfermedades incluyendo la neumo-
nia®'. La mayoria del zinc dietético se encuentra
en carne, lacteos y legumbres, pero, en personas
con deficiencia, habitualmente es necesario una
suplementacion oral con preparados especificos.

No estd claro que la suplementacién con zinc en
pacientes con niveles adecuados pueda tener una
influencia positiva sobre las infecciones. Existen
varios estudios en resfriado comtn en los que
se observa la reduccién discreta del tiempo con
sintomas (1,65 dias), pero con limitaciones me-
todolégicas importantes®. Varios metaanalisis
muestran resultados variables en cuanto a la sig-
nificacién del efecto sobre la duracién del catarro
o sobre la influencia del mismo sobre el efecto de
los tratamientos®*. Existe mucha variabilidad
sobre la edad en el uso, la dosis de zinc a utilizar
y la forma farmacoldgica del mismo. Ademds, se
observaba cierto aumento en los efectos adver-
sos en el grupo de tratamiento con Zinc.

Ademas de estos datos se ha sugerido que el au-
mento de consumo de zinc puede ayudar en la
reduccién de la replicacién viral y la reduccién de
efectos gastrointestinales en virus RNA como la
gripey el COVID19"'. El zinc también puede inter-
ferir en la infeccién incluyéndose en la estructura
de la proteina viral y provocando su inactivacién
debido a los efectos vistos en el MERS-CoV>. Por
ultimo, se ha considerado que el mecanismo de
acciéon de la cloroquina a través del incremento
del flujo de zinc dentro de la célula podria poten-
ciarse con el uso de suplementos de zinc, aunque
s6lo existen estudios in vitro que apoyen esta afir-
macién®**". No obstante, no existen estudios que
validen el uso del Zinc en la infeccién por CO-
VID-19 aunque existe algtin estudio activo que es-
tdn evaluando el uso del zinc como parte del régi-
men para el tratamiento del COVID-19%.
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La deficiencia de cobre se ha asociado con una alte-
racion de la respuesta inmune y un aumento de la
frecuencia de infecciones. Estudios en ratones han
demostrado que su suplementacién podria mejo-
rar las infecciones respiratorias y estudios in vitro
han mostrado que el cobre tiene propiedades anti-
virales, pero en humanos su exceso se puede rela-
cionar con toxicidad pulmonar®. El tinico estudio
que muestra un beneficio en el consumo de altas
concentraciones de cobre mejora el estado antioxi-
dante serfa el de Turnlund et al*®, pero en este traba-
jo no se estudiaron repercusiones clinicas.

>>NUTRACEUTICOS

La utilizacién de determinados alimentos o nu-
trientes como método terapéutico en algunas
enfermedades es una tendencia cada vez mds
frecuente. En la mayor parte de los casos estos
nutrientes se usan para la modulacién de la res-
puesta inmune. El uso de determinados nutrien-
tes (omega-3 o probiéticos) han demostrado un
efecto en la inflamacion en otros contextos. En el
caso de la infeccion COVID-19 estas funciones
podrian tener cierta utilidad, aunque la eviden-
cia sobre los mismos es escasa (tabla III).

Acidos Grasos Omega-3

Los dcidos grasos, en especial, los omega-3 tie-
nen un efecto inmunomodulador v. de hecho. se

ha observado que en algunas infecciones viricas
y bacterianas tienen propiedades antiinflamato-
rias y pueden influir en la resoluciéon de la infla-
macién®.

En el caso de las infecciones respiratorias la ad-
ministracién de acidos grasos poliinsaturados
puede mejorar las complicaciones en pacien-
tes con neumonia regulando la inmunidad del
huésped®. La evidencia sobre el uso de dcidos
grasos poliinsaturados en la poblacién general
es controvertida dado en algunos casos pueden
incrementar la susceptibilidad a infecciones.
Existen pocos estudios en mamiferos sobre el uso
de dcidos grasos en infecciones viricas. No existe
ninguna evidencia de que estos nutrientes dismi-
nuyan la progresion o las complicaciones de la
enfermedad.

En el caso del COVID-19 es méds importante la
utilidad del uso de este tipo de acidos grasos en
el SDRA, complicacién frecuente en estos pa-
cientes. Singer et al sugirieron que la administra-
cién enteral de dcidos grasos omega-3 podrian
mejorar la oxigenacién y las complicaciones del
paciente critico®’. Un metaandlisis de Li et al. de
2015 mostraron que la administracién enteral
de este tipo de suplementos conseguia una me-
joria en las complicaciones en los casos con ma-
yor mortalidad®. Aun asi, en el metaandlisis de
Dushianthan et al de 2019 la administracién de
omega-3 enteral en forma de inmunonutricién o

Tasea Il MiToS Y REALIDADES SOBRE LOS NUTRAGEUTICOS EN LA INFECCION POR GOVID-19

en el tratamiento de
la diarrea asociada a
antibiéticos.

evidencia de que tengan
eficacia sobre la infeccién
por SARS-CoV-2

Nutracéuticos
Hechos Mitos Perspectivas
Acidos grasos | Losé4cidos grasos Los suplementos orales Evaluar de manera retrospectiva el uso
omega-3 omega-3 pueden dcidos grasos omega-3 de férmulas enterales y parenterales
mejorar la evolucién no curan la infeccién con omega-3 en el desarrollo de la
del paciente con SDRA | COVID-19 actual pandemia. Disefar estudios de
ensituaciones de alta calidad elevada sobre el uso de estos
mortalidad nutrientes en COVID
Probidticos Los probiéticos tienen Los probiéticos no Serfa interesante, en primer lugar,
una modesta eficacia previenen ni hay recabar datos retrospectivos del

efecto de probiéticos utilizados para
la diarrea asociada a los tratamientos
por COVID-19. Por otra parte, son
necesarios estudios prospectivos para
evaluar la utilidad de los probiéticos
enla prevencién de la diarrea y la
modulacién de la enfermedad
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de suplementos alimenticios mostré un discreto
efecto sobre la mortalidad, aunque los efectos so-
bre la estancia en UCl y el tiempo de ventilador
todavia precisa de mayor evidencia®.

En el caso de la administracién parenteral de este
tipo de dcidos grasos se ha observado en la re-
duccién de especies reactivas de oxigeno y citoci-
nas proinflamatorias, aunque son necesarios mas
estudios clinicos para poder dilucidar su efecto®.

Las distintas guias clinicas varfan en sus plan-
teamientos en cuanto a la recomendacién de los
dcidos grasos omega-3. Mientras que las guias
de la American Society of Parenteral and Enteral
Nutrition (ASPEN) no realizan una recomenda-
cién clara®, las guias clinicas del paciente critico
de la European Society of Parenteral and Enteral
Nutrition (ESPEN) plantean que se puede con-
siderar el uso de dcidos grasos poliinsaturados
omega-3 en el SDRA de manera individualiza-
da’. Aun asi no existen evidencias en el momento
actual que avalen o descarten su uso en la neu-
monia o el SDRA producido por COVID-19.

Probioticos

Los probidticos se definen como microorganis-
mos vivos que pueden conferir un beneficio al
huésped, al administrarlos en cantidades ade-
cuadas.

Se ha postulado el posible uso de algunos tipos
de probidticos como Lactobacillus rhamnosus o
Bifidumbacterium lactis en el paciente con CO-
VID-19 debido a la diarrea producida como
sintoma de la enfermedad y como secuela del
tratamiento antibiético®®®. La evidencia sobre
la influencia de los probiéticos en la diarrea re-
lacionada con antibiéticos es controvertida, el
metaandlisis de 2012 de Hempel et al mostraba
una modesta eficacia de este tratamiento®, por el
contrario el ensayo clinico de Allen et al de 2013
no mostro efecto alguno sobre la diarrea®.
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Por otra parte, estas sustancias tienen la capaci-
dad de estimular la respuesta inmune aumentan-
do la produccién de anticuerpos™. Existe eviden-
cia sobre su efecto en distintas infecciones, asi un
metaanadlisis de 2013 mostr6 una leve mejoria so-
bre su uso en el resfriado comtin”. Existen otros
estudios en infecciones de tracto respiratorio
superior con Lactobacillus y Bifidobacterium han
demostrado reduccién en la severidad de la in-
fecciéon®. Por otra parte, también se ha observado
una relacién entre el bifidobacterium y el aumento
de la funcién inmune y la microbiota intestinal
en los ancianos™.

>>CONCLUSIONES

Al analizar la evidencia cientifica existente con
respecto a la utilizacién de nutrientes en el contex-
to de la infeccién por SARS-CoV-2 no existen su-
ficientes estudios de calidad para hacer recomen-
daciones sobre alimentos o nutrientes especificos.

En la prevencion de la enfermedad lo bésico es
mantener una dieta equilibrada para evitar si-
tuaciones de obesidad y un estado nutricional
adecuado con un aporte de macronutrientes, mi-
cronutrientes y oligoelementos segtin las inges-
tas diarias recomendadas.

Tanto en la prevencién como en el manejo de la
enfermedad cualquiera que sea su gravedad los
suplementos de nutrientes o complejos vitamini-
cos no estdn recomendados a menos que exista
algin déficit.

Existen distintas hipétesis para la utilizacién de
algunos nutrientes como la vitamina C, la vita-
mina D, el zinc y los dcidos grasos omega-3 pero
son precisos estudios bien disenados para poder
valorar su utilizacién en dosis por encima de
las ingestas diarias recomendadas para el trata-
miento de la infeccién o la modulacién de la in-
flamacion.
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Palabras ResumEN

clave La autofagia es un proceso evolutivo, fisiolégico y pleiotrépico que ha ganado
e difusién durante las tltimas décadas como una via o sistema catabélico critico

enfermedad critica, en la agresién tanto como respuesta al estrés como para la homeostasis celular.

ayuno, catabolismo, No solo aclara componentes citoplasmadticos y microorganismos sino que tam-

bién aporta un valor nutricional adicional en el paciente en situacién critica.

En una visién simplificada supondria, en griego, “comerse a uno mismo” y se

inicia con el secuestro (o captacién) citoplasmadtico, su transporte a los lisoso-

mas, la degradacién de productos intravacuolares y, el uso de los derivados de la degradacién. Ha sido

implicada en la recuperacion tras la enfermedad critica, habiéndose teorizado que una deficitaria auto-

fagia condicionarfa empeoramiento de la disfuncién orgdnica y por ende del pronédstico. Se considera

al ayuno como un desencadenante de la retirada celular de las organelas redundantes y disfuncionales,

de los microorganismos infecciosos y de los agregados proteicos, esta retirada tiene misién final la de

reponer los depésitos locales y sistémicos de aminodcidos. Persiste la controversia sobre si los beneficios

de este proceso superan a los de la insulina o a los de la terapia nutricional precoz en la evolucién clinica
de los pacientes criticamente enfermos.
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Key words <<ABSTRACT
Autophagia, critical Autophagy is an evolutionary conserved, pleiotropic, physiologic process
iliness, starvation, that has gained recognition over the past several decades as a pathway that is

| Catabolism, nutrition = critical for stress responses and the maintenance of cellular homeostasis. Not

only clears dysfunctional cytoplasmic components and microorganism but
can also provide endogenous nutritional value. An overly simplified version of the autophagy (Greek
for “self-eating”) starts with cytoplasmic sequestration, then transport to lysosomes, degradation of
intravacuole products, and utilization of degradation products. Autophagy has been implicated in
promoting recovery among critical illness; hypothesizing that autophagic deficiency leads to worsening
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organ dysfunction and outcomes. Starvation is one of the biggest triggers to induce autophagy, ridding
cells of redundant and dysfunctional organelles, infectious microorganisms, protein aggregates, and to
replenish the local and systemic amino acid pool. Controversy exists as to whether the benefits of this
process outweigh the benefits of insulin therapy or nutritional support early in the clinical course of the

critically ill patients.

>>|NTRODUCCION

El proceso de la autofagia fue identificado por pri-
mera vez en 1960 pero su importancia fundamen-
tal solo fue reconocida tras del trabajo de investi-
gacién de Yoshinori Ohsumi' durante la década
de 1990. La palabra, derivada del griego, hace re-
ferencia a la idea de “comerse a uno mismo” por
lo que desde un punto de vista simplista debe
considerarse un proceso catabélico y serfa uno de
los mecanismos por el que las células se degradan
y reciclan sus propios componentes. Este proceso
catabdlico puede ser reutilizado para solucionar
dindmicamente una diversidad de situaciones de
estrés celular y ello es importante en los pacientes
criticos pues conocemos que en la enfermedad
aguda-grave una gran variedad de agentes induc-
tores y /o mediadores de la agresién pueden cau-
sar dafio celular y condicionar fracaso orgénico.

La autofagia es un mediador (tipo 2) en las vias
de la muerte celular genéticamente programa-
da (suicidio celular no-necrético) que gana en acti-
vidad y eficacia en la enfermedad critica precoz
con grados moderados de severidad. Las células
“eligen” diferentes partes de ellas mismas para
su degradacién en los compartimentos liticos.

La autofagia dispone de muiltiples vias para ase-
gurar la salud celular en respuesta a diferentes
situaciones metabdlicas: (1) los metabolitos libera-
dos en el proceso de la autofagia serdn reciclados
en el citoplasma y enviados al metabolismo celu-
lar para repleccionar los componentes perdidos
(2) promociona el reciclaje de los componentes
celulares, facilita la adaptacién y la reorganizacion
(proteoma, transcriptoma o lipidoma) (3) con la
focalizacion preferencial de los substratos dafia-
dos o disfuncionales contribuye al control de cali-
dad y al reemplazo de los componentes celulares.

Alaluz delas referidas funciones de la autofagia
en las respuestas metabdlicas al estrés, las células
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necesitan perentoriamente controlar su respues-
ta autofdgica en términos de deteccién del subs-
trato, intensidad y duracién para asegurar sus
beneficios. A la luz de estas funciones no puede
sorprendernos que defectos en la autofagia los
encontramos ligados a la edad y enfermedades
comuinmente asociadas a ella (cdncer, neuro-de-
generacién y sindrome metabdlico).

Las células emplean la autofagia para deshacer-
se tanto de proteinas dafiadas y de orgdnulos u
organelas (distintas estructuras contenidas en el
citoplasma de una célula) como de microorganis-
mos intracelulares. Ese proceso provee a nuestro
cuerpo de combustible para generar energia y le
da un material bésico para la renovacién celu-
lar. Ello incluye la retirada —y consiguiente uti-
lizacién— de importantes estructuras proteicas,
asi como la remodelacién del proteoma para su
mejor acomodo a los estresores emergentes.

Adia dehoyy tal y como indican Gross y Graef?,
en su enciclopédica revisién, debemos distinguir
tres tipos de autofagia:

e Lamacroautofagia que depende de la forma-
cién de autofagosomas para ubicar los subs-
tratos en las vacuolas/lisosomas via las vesi-
culas de fusién.

¢ La microautofagia durante la cual las mem-
branas vacuola/lisosoma (0 endosomiales)
protunden o se invaginan para encapsular di-
rectamente los substratos.

¢ En contraste con la macro- y micro-autofagia
el aporte de substratos via chaperones® no re-
quiere la formacién de ningtn tipo de vesicu-
las intermedias, de fusién o de deformidad de
membrana. En este tipo de autofagia los subs-
tratos traslocan desde el citosol a la luz lisoso-
mal directamente a través de la membrana lo
que requiere que los substratos no estén plega-
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Figura 1. Vision secuencial del mecanismo de la autofagia.
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dos. Debido a sus particulares caracteristicas
solo las protefnas solubles, pero no la organe-
las completas, pueden ser degradadas.

Debemos entender la autofagia como un proce-
so de autodegradacion de gran importancia para
el organismo —a nivel del balance de fuentes de
energia— en el momento critico de ayuno e infec-
cién. Es un proceso dindmico que sigue mtltiples
pasos (fig. 1)* de los que podemos destacar tres:

e Se inicia (paso de inicio) con la creacién de
una doble membrana de aislamiento en el cito-
plasma (llamada fagé6foro).

e Estos fagéforos se elongan (paso de elon-
gacién) hasta formar una vesicula de doble
membrana, denominada autofagosoma. Du-
rante el proceso de elongacion, la carga in-
tracelular formada por organelas dafiadas,
agregados proteicos y microorganismos (en-
tre otros) es captada e integrada dentro de la
membrana de aislamiento.

e Tras la maduracién del autofagosoma, las ve-
siculas se fusionan (paso de fusién) con un
lisosoma lo que genera un autolisosoma den-
tro del cual se degrada el material secuestrado
que se recicla en el citoplasma. Los substratos
pueden ser captados por los autofagosomas
en desarrollo con el concurso de moléculas
como la ubiquitina. Los autofagosomas madu-
ros se fusionan con los lisosomas consiguién-
dose que el contenido captado se degradado
y reciclado. Hay que destacar que es el tinico
proceso capaz de eliminar el dafio macromo-

lecular (organelas dafiadas y agregados pro-
teicos potencialmente téxicos) asi como los
microorganismos intracelulares.

La autofagia puede ser activada por el ayuno, el
ejercicio y por una gran diversidad de agresiones
y ser suprimida por los nutrientes, los factores de
crecimiento y la insulina.

La autofagia estd incluida en el proceso y pre-
sentacion de epitopos exégenos y enddgenos
jugando un papel potencial en la regulacién
de la inmunogenicidad de las células infecta-
das. Se valora como una respuesta evolutiva a
la agresion (estrés) que estd sobre-regulada por
estimulos celulares incluidos el ayuno y las di-
ferentes sefiales pro-inflamatorias. Pero no debe-
mos olvidar la mitofagia, forma especializada de
autofagia por la cual se degradan y reciclan las
mitocondrias trasportdndolas al compartimento
hidrolitico celular, la RE-fagia (fagia reticulo-en-
dotelial) y la agregagofagia que juegan un pa-
pel en la prevencién del acimulo de agregados
proteicos téxicos, asi como de la xenofagia como
mecanismo indispensable en la defensa celular
auténoma frente a los patégenos intercelulares®.

Tanto la autofagia excesiva como la insuficiente
se asocian con patologia y, aunque se ha conside-
rado a la enfermedad critica como un fenotipo de
autofagia deficiente, estudios recientes la impli-
can como un proceso adaptativo de reparacion
crucial para la recuperacién del fracaso organico
secundario a la agresién que puede ser potencia-
do —o al menos no inhibido— con:
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® Restriccion calérico-proteica en la fase aguda
evitando de esta forma el sindrome de sobre-
carga metabdlica y mitocondrial, pues debe-
mos recordar que autofagia, metaboloma y
microbioma conforman una interaccién de
substratos endégenos y exégenos que condi-
cionan un aclaramiento alterado de micro-or-
ganismos y de células.

® Farmacolégicamente: rapamicina por la via del
mTOR, entre otras.

>>AUTOFAGIA Y AGRESION

En la patologfa critica, diversos mediadores pue-
den inducir dafios celulares que condicionan
disfuncién y/o fracaso organico (D/FO), aun-
que una vez superada la agresion inicial, una
gran parte de los pacientes se recuperan si bien
no todos de forma completa. Es por ello que un
numero no desdefiable de pacientes (10-30%) se
convierten en Enfermos Criticos Crénicos de lar-
ga estancia, dependencia (habitualmente del res-
pirador) y con elevado riesgo de mortalidad y/o
de importantes secuelas.

A dfa de hoy no comprendemos claramente que
es lo que marca la diferencia entre una evolucién
favorable y otra secuelar, pues atin a pesar del
desarrollo de D/FO (en 6rganos con pobre capa-
cidad regenerativa), no son frecuentes las situa-

ciones de necrosis franca o de apoptosis y en los
pacientes que sobreviven la recuperacién es po-
sible. Esta reflexion sugiere que el sistema celular
de los pacientes criticos dispone de mecanismos
de reparacién que consiguen —al menos parcial-
mente— revertir la disfuncién orgdnica. En este
sentido debemos considerar el concepto de ma-
cro-autofagia como un proceso crucial de repara-
cién tisular que consideramos esencial para la re-
cuperacién del D/FO secundario a la gravedad
de la enfermedad®.

Estudios recientes han demostrado que la auto-
fagia —eminentemente en la sepsis— puede re-
gular procesos relacionados (fig. 2)”:

¢ Conlainmunidad innata y con la inmunidad
adquirida siendo esta regulacién diferente en
relacién con la estirpe del proceso inmune.

e Con la mitocondria, pues la mitofagia puede
seleccionar a la mitocondria dafiada y elimi-
narla en funcién del nivel de dafio causado
por el estrés oxidativo.

e Ademds, debemos considerar al RNA-no co-
dificado (nc-RNA) como otro importante fac-
tor regulador. El proceso autofagico controla-
do por el nc-RNA puede actuar directamente
sobre las proteinas reguladas por la autofagia
e indirectamente regulando las vias de sefiali-
zacién de esta.

Estrés oxidativo

/
t autofagia

Regula la Inmunidad-Inflamacién
Mantiene la produccién de ATP
Retira las bacterias intracelulares, los cuerpos

celulares apoptdticos y las organelas y proteinas
citosolicas dafiadas

|

‘ apoptosis

Administracion/Presencia de Lipopolisacaridos
Infeccidon

Isquemia/Reperfusion
Disfuncién mitocondrial

Figura 2. Grado de estimulacion de la autofagia y supervivencia celular.

l autofagia

Excesiva degradacion de las proteinas y organelas
citosdlicas lo que conlleva a fracaso en la

homeostasis energética

|

t apoptosis
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TaBLA . PAPEL DE LA AUTOFAGIA EN DIFERENTES ORGANOS Y SISTEMAS

Proteccion vs agresion Papel de la autofagia
Cerebro Proteccién Evita el dafio celular neuronal. Mejora el hipercatabolismo. Mejora
la cognicién
Pulmén Protecciéon Reduce la apoptosis de las células alveolares epiteliales. Previene

del estrés oxidativo y elimina las mitocondrias lesionadas

Corazoén Protecciéon Disminuye el dafio miocardico. Previene del estrés oxidativo y
elimina las mitocondrias lesionadas

Rifién Proteccion Reduce el dafio de las células epiteliales en el tiibulo renal

Higado Protecciéon Disminuye la apoptosis del hepatocito. Se deshace de las
mitocondrias lesionadas. Regula el estrés en el sistema reticulo-
endoplasmadtico

Misculo Agresién Aumenta la degradacién proteica y potencia la atrofia miofibrilar

En lo que respecta a los mecanismos de accién
de la autofagia (eminentemente séptica) en los
diferentes 6rganos y sistemas debemos resumir
(tabla):

® Pulmén: La agresién induce una gran varie-
dad de mediadores inflamatorios que aumen-
tan la apoptosis y el edema pulmonar lo cual
se traduce en lesiéon pulmonar aguda. Se ha re-
ferido que la induccién de la autofagia, via ra-
pamicina, puede proteger a las células alveo-
lares epiteliales de la apoptosis inducida por
LPS (lipopolisacdridos) y viceversa. Se consi-
dera que la apoptosis inducida por LPS puede
ser frenada elevando la autofagia celular, al
igual que el aumento de la mitofagia.

e Corazon: rapamicina. La activaciéon de la ex-
presién del AMPK aumenta la autofagia dismi-
nuyendo la fosforilizacién del mTOR (mam-
malian Target of Rapamycin) y de la sirtuina
6 (S6), ademds los factores de transcripcién
cardiomiocitarios juegan un importante papel
en la regulacién de la autofagia. Como el co-
razén es altamente dependiente de los eleva-
dos niveles de ATP, una mitofagia alterada es
sumamente deletérea para este érgano y —es
por ello— prioritario que desaparezcan esas
mitocondrias alteradas para prevenir el dafio
oxidativo.

* Rifdén: la autofagia en el fracaso renal agudo
post-sepsis sigue un patrén novedoso pues
lentamente va decreciendo y aunque se sigue

considerando que juega un papel protector se
precisan investigaciones mds profundas.

Higado: tenemos dos puntos de vista. El pri-
mero considera que el aumento de la autofagia
juega un papel hepatoprotector, pues su pér-
dida conlleva la perdida de la mitofagia hep4-
tica potenciando la disfuncién de ese érgano.
El segundo nos habla de la posible explicacién
sobre como una autofagia disminuida poten-
cia tanto la lesioén hepética como la apoptosis
en su efecto sobre el reticulo-endotelio endo-
plasmico®.

Cerebro: se ha asociado que una elevada au-
tofagia estd relacionada con encefalopatia
asociada a la sepsis, habiéndose objetivado
que las células piramidales estdn muy dismi-
nuidas, desordenadas y hasta disueltas. Se ha
referido que las neuronas corticales presentan
precozmente un mayor nimero de autofago-
somas, una aumentada expresién de autofagia
ligada a la proteina asociada al microtibulo
(LC3-1II) y una declinante expresiéon del se-
questroma 1 o proteina p62 ligado a la ubiqui-
tina (SQSTMI/P62).

Misculo: al considerarse a la autofagia como
un importante componente del sistema pro-
teolitico, aceptamos que juega un papel con-
trovertido sobre este sistema, aunque también
se ha sugerido su papel protector frente al acti-
mulo de organelas disfuncionales y de protei-
nas téxicas que llevarian a la atrofia muscular.
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Finalmente debemos citar algunas medicaciones’
que regulan la autofagia. Entre ellas destacan:

* Los mondémeros quimicos naturales que tiene
una alta potencialidad terapéutica para mejo-
rar la disfuncién orgdnica en la sepsis.

* Laminociclina que mejora la mitofagia y la au-
tofagia de los cardiomiocitos con lo que se pro-
mociona la funcién cardiaca. El mecanismo
de actuacién estd ligado con la inhibicién del
mTORC1 y la activacion del mTORC2.

¢ La sinomenina (SIN) es un alcaloide natural
que mejora la supervivencia y reduce tanto las
citocinas inflamatorias como el dafio organico
a través de una regulacién parcial del proceso
autofdgico.

e El artesunato (AS) que inhibe la liberacién de
citocinas inducida por los liposacéridos en los
macréfagos.

* Finalmente, el apigen que regula el dafio mito-
condrial asociado al redox, activa la mitofagia
y la biogénesis, mantiene la reserva contractil
y prolonga la supervivencia en la sepsis.

>>AUTOFAGIA Y METABOLISMO

Los mediadores inflamatorios son potentes me-
diadores del catabolismo. Ademads, las citocinas
presentan un importante papel en la liberacién
de proteinas musculares, en la reabsorcién 6sea
y en la lipdlisis de los adipocitos. Por otra par-
te, la situacién catabdlica conlleva alteraciones
metabdlicas como la hiperglucemia que es una
constante en este tipo de pacientes. Sin embar-
go, estamos empezando a comprender que el ca-
tabolismo no es solo es un medio, sino un fin en
s{ mismo: liberaciéon de substratos metabdlicos
como estrategia de supervivencia.

La macro-autofagia es una respuesta catabdlica al
estrés que juega un importante papel en la super-
vivencia celular. Se puede dividir en dos estadios’:

e En primer lugar, y tal y como ya hemos citado
previamente, el substrato especifico debe de
ser aislado como paso previo a su catabolismo.
Ello se contintda con su fusién (autofagosoma
o anfisoma en funcién del origen) con las ve-
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siculas lisosomiales las cuales condicionan su
degradacion. La lipofagia se refiere al catabo-
lismo de las diferentes goticulas de lipidos,
mientras que la glicofagia traduce la movili-
zacién de los depésitos de glucégeno®. Po-
drfamos resumir que la autofagia tiene un pa-
pel principal en la destruccién de estructuras
celulares para poder disponer de recursos en
otros procesos. Pero no podemos olvidar que
la autofagia implica muchas otras actividades
también fundamentales.

¢ Las proteinas dafiadas representan un impor-
tante peligro celular debido a que en su desor-
ganizacion son pronas a formar agregados pro-
teicos téxicos. Las proteinas pueden presentar
un “plegado” erréneo por dos razones: desna-
turalizacion o lesion directa (radicales libres).

Lanecesaria activacion de la autofagia en respues-
ta ala agresion grave puede verse afecta tanto por
la terapia nutricional, las hormonas y los dcidos
biliares, entre otros. Recientemente se ha demos-
trado que una terapia nutricional completa y pre-
coz puede presentar efectos clinicos deletéreos,
secundarios a la inhibicién de la autofagia'.

Estudios realizados tanto en humanos como en
animales, han demostrado una importante su-
presion de la autofagia con el aporte de Nutri-
cién Parenteral (NP) precoz!'*" en la situacién de
enfermedad critica. Esta supresién coincide con
mayor dafio organico y se asocia a una prolonga-
da dependencia del soporte vital (ECC). Entre los
macronutrientes, son los aminoacidos (AAs) los
que presentan una potencia lesiva superior a la
dela glucosa o los lipidos inhibiendo la autofagia
pues al elevar los niveles de AAs atentian la via de
sefializacion del mTOR!. Ello podria explicar la
razén de por qué los AAs (y no la glucosa o los 1i-
pidos) presentan significacion estadistica (estudio
clinico multicéntrico) a nivel del dafio de la NP
precoz en nifios criticos'®. Ahora bien, en un inten-
to de medicién del flujo de la autofagia en relacion
tanto con la gravedad critica como con la terapia
nutricional, Tardiff et al’® desarrollan un modelo
in vitro de miotubos primarios humanos incuba-
dos en suero de pacientes criticos. Sus resulta-
dos muestran que la autofagia se bloquea en una
subpoblacién de este tipo de pacientes, pero que
este bloqueo no es dependiente del nivel sérico de
AAs. Por otra parte, los bajos niveles de AAs se
asocian con altos flujos de autofagia. Segtin los au-
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tores alaluz de estos datos deben reinterpretarse
los resultados de los ensayos clinicos PEPaNIC y
EPaNIC: no son efectos deletéreos de la nutriciéon
precoz secundarios a un bloqueo de la autofagia,
sino mds bien a una atenuacion del efecto benefi-
cioso del ayuno en la reactivaciéon de un proceso
autofdgico bloqueado por la enfermedad.

Tal y como indican MacClave y Weijs (fig. 3)" se
debe destacar que en la literatura se encuentran
multiples contradicciones con respecto a un con-
cepto tan simplista como que “la autofagia se esti-
mula con el ayuno y se inhibe con la alimentacién”.

Nos explicamos:

* Un ejemplo estd en la relacion con el hecho de
que el ayuno activa la macroautofagia hepatica
(xenofagia). La xenofagia conlleva el empleo
de los 4cidos grasos liberados desde los dep6-
sitos hepadticos a la circulacién, pero el aporte
de nutrientes ex6genos inhibiria la autofagia y
desactivaria este proceso. En contra, un elevado
aporte de lipidos activarfa la macroautofagia
que ayudaria aprevenir un masivo aciimulo in-
tracelular de grasa a nivel hepatico.

¢ Otro ejemplo se relaciona con los efectos de la
glutamina sobre la autofagia pues este ami-
nodcido paraddjicamente activa la autofagia,
posiblemente a través de lainduccién de la au-

tofagia mediada por las proteinas de choque
térmico (HSP) y los chaperones.

* El tercer ejemplo afecta a la autofagia y su pa-
pelen la generacion de energifa y en la sintesis
proteica. En ausencia de nutrientes exégenos,
la autofagia representa el mecanismo por el
cual las células reciclan los AAs para potenciar
la sintesis proteica y los substratos necesarios
para la producciéon de ATP. Sin embargo, el
balance energético basado en la generacién
de ATP a partir de los AAs (proteolisis auto-
fédgica) es pobre, debido a que el catabolismo
de las proteinas y la oxidacion de AAs esta di-
rectamente relacionado con la gravedad de la
enfermedad y/o el grado de estrés oxidativo
y no se deja influir por el ayuno o la alimenta-
cién. Al contrario, la sintesis corporal total de
proteinas estd claramente disminuida con el
ayuno o la alimentacién hipocalérica (donde
la autofagia deberia ser un estimulo) en com-
paracién con lo que sucederia con una terapia
nutricional completa en la que los nutrien-
tes exégenos y la via del mTOR funcionarfan
como estimulos'.

Podemos reflexionar en que la interaccién entre
autofagia y terapia nutricional es compleja y no
estd —a dia de hoy— bien entendida, pues tanto
el conocer si la autofagia exacerba o mejora la in-
flamacién, asi como su papel estimulando o su-
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primiendo tanto las respuestas inmunes como el
grado con el que protege (o potencia) de la muerte
celular pueden estar relacionados con el momento
evolutivo del proceso agresivo y la gravedad del
estrés oxidativo. La hiperglucemia secundaria a
un pobre control y el uso inapropiado de terapia
nutricional (nutricién parenteral...) pueden ser
de los mds importantes —aunque evitables— fac-
tores supresores de la autofagia®. Si aprendemos
a manejarnos entre los procesos fisiolégicos de la
autofagia y del mTOR (entre otros) con el uso de
hiponutricién permisiva posiblemente tendremos
mejores resultados pues —a dia de hoy— el pre-
servar la autofagia no justifica el dejar de nutrir al
paciente critico.

Finalmente, no debemos olvidar los efectos:

¢ Delainsulina, definida como inhibidor cané-
nico de la autofagia mientras que el glucagén
(hormona catabdlica que se inhibe con la ali-
mentacién) induce autofagia.

e Delos 4cidos biliares (AB) liberados tras la te-
rapia nutricional. Estos son modificados porla
microbiota intestinal previamente a su absor-
cién y pueden ejercer variados efectos sobre
el higado, entre los que se incluye la atenua-
cién de la respuesta inflamatoria, la reduccion
dela actividad autofdgica y, la vasodilatacién
mediada por el 6xido nitrico. Ello que pueden
afectar a la funcién celular inmune al inhibir
la autofagia y el tono vascular (aumento del
flujo sanguineo espldcnico). Debido a que los
AB son eficazmente reabsorbidos, los niveles
sistémicos pueden ser muy bajos y sus efectos
pueden ser no demasiado pronunciados®.
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tos, afectacion orgdnica y respuesta al aporte pre-
coz de terapia nutricional.
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