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Resumen

El conocimiento de las interacciones entre alimentos y
antimicrobianos es un aspecto de la terapéutica que pue-
de tener una importante repercusion clinica, por lo que
no debe obviarse. En este trabajo se revisan las interac-
ciones de los alimentos con los antimicrobianos que tie-
nen lugar a nivel de absorcion, considerando los diferen-
tes mecanismos implicados.

La interaccién alimento-medicamento puede ocasio-
nar un aumento, una disminucién o un retraso en la bio-
disponibilidad de los antimicrobianos; los alimentos
pueden no tener efecto sobre la absorcién de los antimi-
crobianos o mejorar la tolerancia gastrointestinal.

Los criterios de bioequivalencia de la Food and Drug
Administration para considerar la existencia de altera-
cién en la absorcion sirven de orientacion, ya que gene-
ralmente todos los estudios se realizan en voluntarios sa-
nos pero en la prictica clinica es necesario considerar el
estado fisiologico y patologico del paciente.

La composicién de la dieta asi como el volumen de li-
quido administrado son otros aspectos a considerar, ya
que pueden ejercer diferente efecto en funcién del tipo de
medicamento. Se produce un aumento en la absorcion,
tras la ingestion de comidas grasas, de albendazol, griseo-
fulvina, itraconazol y mebendazol. Los alimentos reducen
la absorcion de isoniazida pero especialmente los hidratos
de carbono. Entre los medicamentos anti-VIH, deben ad-
ministrarse con el estémago vacio didanosina, indinavir,
zalcitabina y zidovudina; la lamivudina puede adminis-
trarse tanto en ayunas como con alimentos, ya que aun-
que éstos retrasan la absorcién no afectan a la cantidad
absorbida; la absorcion de la estavudina no estd influida
por los alimentos; ritonavir debe administrarse con las
comidas y saquinavir después de la ingestion de alimen-
tos. Es recomendable administrar claritromicina con ali-
mentos y azitromicina con el estémago vacio; con pefloxa-
cina y rifabutina ocurre lo mismo que con lamivudina.
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INFLUENCE OF FOODS ON THE ABSORPTION OF
ANTI-MICROBIAL AGENTS

Abstract

Understanding the interaction between foods and anti-
microbial agents is an aspect of therapy which may have
an important clinical repercussion, which is why it must
not be forgotten. This study reviews the interactions of fo-
ods with the anti-microbial agents which occur at the le-
vel of absorption, considering the mechanisms involved.

The food-drug interaction can cause an increase, a de-
crease, or a delay in the bio-availability of the anti-mi-
crobial agents; foods may have no affect on the absorp-
tion of the anti-microbial agents, or they may improve
the gastrointestinal tolerance.

The Food and Drug Administration’s bioequivalency
criteria for considering whether or not there is an alte-
ration in absorption have an orientative function, as ge-
nerally all studies are conducted on healthy volunteers,
but in clinical practice one must consider the physiologi-
cal and pathological condition of the patient.

The composition of the diet as well as the volume of li-
quid administered are other aspects which should be consi-
dered, as these may exert a different effect depending on
the type of drug. After ingesting fatty foods, there is an in-
creased absorption of albendazole, griseofluvine, itracona-
zole, and mebendazole. All foods, but especially carbohy-
drates reduce the absorption of isoniazide. Among the
anti-HIV drugs, the following must be administered on an
empty stomach: didanosine, indinavir zalcitabine, and zi-
dovudine; lamivudine can be administered either on an
empty or on a full stomach, because although food delays
the absorption, it does not affect the amount absorbed; the
absorption of stavudine is not affected by foods; ritonavir
should be administered together with tile meals, and saqui-
navir must be administered after ingestion of food. It is ad-
visable to administer clarythromycin together with foods,
and azytromycin on an empty stomach; the same holds
true for perfloxacine and rifabutine as for lamivudine.

(Nutr Hosp 1997, 12:277-288)
Key words: Food-drug interations. Anti-microbial
agents. Absorption.

Introduccion

Uno de los problemas potenciales en la administra-
cién oral de los antimicrobianos es su posible interac-
cién con los alimentos. La eficacia de los tratamientos
depende de la actividad farmacolégica del farmaco o
de sus metabolitos, de la concentracion de la sustancia
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activa en el lugar de accidn y del tiempo durante el
cual se mantengan las concentraciones terapéuticas.
Cualquier variacion en la absorcion puede afectar a la
eficacia de los antimicrobianos, especialmente los
agentes bacteriostdticos, que necesitan mantener una
concentracién minima inhibitoria para los organismos
susceptibles en sangre o en otros tejidos'. En un trata-
miento oral, estos niveles estin determinados por la
biodisponibilidad del medicamento, que es el porcen-
taje o fraccion de la dosis que alcanza inalterada la
circulacidn sistémica del paciente.

El conocimiento del efecto de los alimentos en la
absorcién de los medicamentos es un dato importante
para poder recomendar el mejor régimen de dosifica-
cioén terapéutica asi como para establecer las condi-
ciones mds adecuadas para la administracion de los
medicamentos.

La eficacia terapéutica estd influida por el cumpli-
miento del tratamiento. En ocasiones, éste se ve favo-
recido por la administracién de los medicamentos
con las comidas, tanto porgue se mejore la tolerancia
gastrointestinal como por contribuir a recordar el
momento de la administracién, y para determinados
medicamentos se aumenta su actividad o biodisponi-
bilidad. Sin embargo, en otros casos esta costumbre
puede conducir a la disminucién de la eficacia tera-
péutica por la interaccién del alimento con el medi-
camento o a un inadecuado régimen de dosificacion.
También existen medicamentos que no ven afectada
su absorcién, tanto si se toman con el estémago
vacio como con alimentos.

Antes de abordar los mecanismos de la interaccion
conviene recordar ciertas nociones bdsicas del proce-
so de absorcion.

La absorcion de los medicamentos a través de la
membrana gastrointestinal depende de las siguientes
propiedades fisicoquimicas de los mismos:

* Hidrosolubilidad. S6lo la fraccion disuelta atra-
viesa la barrera gastrointestinal.

» Naturaleza quimica, pKa y grado de ionizacion.
Los farmacos son dcidos o bdsicos, pueden estar en
forma ionizada o no ionizada, lo que depende del pH
del medio y del pKa del medicamento. El grado de io-
nizacién es un factor determinante de la absorcidn, se
absorbe s6lo la forma no ionizada.

* Coeficiente de particidn. Indica la liposolubili-
dad de la forma no ionizada, sélo la forma liposoluble
puede ser absorbida.

* Peso molecular. La difusion disminuye al au-
mentar el peso molecular.

Los medicamentos pueden atravesar la barrera gas-
trointestinal por diferentes mecanismos, el mas co-
muin es la difusion pasiva, que depende del pH, ya que
tiene efecto sobre la hidrosolubilidad, la liposolubili-
dad y la fraccion no ionizada del farmaco. El grado de
absorcion depende principalmente del pH, para los
dcidos que tienen un pKa comprendido entre 2,5 y 7.5
y para las bases con un pKaentre 5y 11.

Tres factores que determinan la absorcidn del me-
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dicamento son la disolucién del mismo, el vaciado
gdstrico y el flujo sanguineo intestinal.

Cualquier factor que influya sobre los aspectos
mencionados tendri efecto sobre la absorcidn de los
medicamentos. La administracion de alimentos y el
momento de su consumo, puede alterar la absorcién
de los medicamentos, pudiendo retrasarla, aumentarla
o disminuirla, dependiendo de las propiedades fisico-
quimicas del medicamento, de su formulacion, de la
composicion de Ia dieta y del intervalo que transcurre
entre la administracién del medicamento y la comidas.

Mecanismos de la interaccion

Esquemadticamente, podemos considerar que los si-
guientes mecanismos pueden ser los responsables de la
interaccién de los alimentos con los medicamentos#:

= A nivel fisiologico:

Cambios en el tiempo de vaciado gdstrico.

Incremento de la motilidad intestinal.

Incremento de la secrecién dcida, biliar y enzimatica.

Competicién en el transporte activo.

Induccién e inhibicion del metabolismo.

Variaciones en el flujo sanguineo espldcnico y en el
aclaramiento.

A nivel fisico-quimico

El alimento puede actuar como una barrera mecdni-
ca, impidiendo la absorcién.

Quelacién y adsorcion.

Formulacién y alteracién de la disolucion.

a) Alteraciones fisioldgicas

Los cambios fisiolégicos estdn determinados prin-
cipalmente por la composiciéon y volumen de la
dieta. Se han descrito tres tipos de receptores situa-
dos en el duodeno y el intestino delgado cuya acti-
vidad juega un importante papel en el vaciado gds-
trico: los que responden a la presién osmoética, los
que responden a las moléculas dcidas con pKa
menor de 5 y los que responden a las grasas o sales
de los dcidos grasoss.

Se produce un enlentecimiento del vaciado gdstrico
con la ingestién de comidas copiosas, grasas, calientes,
de alta viscosidad, osmolalidad y con elevado conteni-
do proteico y/o de carbohidratos. Las dietas liquidas,
los alimentos frios o alcalinos y las dietas hipoproteicas
por el contrario estimulan el vaciado gastrico.

La velocidad de vaciado gdstrico por lo tanto puede
determinar la absorcién de los medicamentos, actuan-
do de forma positiva sobre la misma o retrasandola.
El retraso en el vaciado gdstrico es conveniente para
aquellos medicamentos cuya disolucidn se ve favore-
cida por la mayor permanencia en el estémago, espe-
cialmente para los medicamentos bdsicos, mecanismo
propuesto para la cefpodoxima axetilo y para los me-
dicamentos que se absorben en el intestino por trans-
porte activo, ya que se evita la saturacién de los meca-
nismos de transportes. Este retraso tiene un efecto
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opuesto en los medicamentos dcido-1dbiles, p -

ciendo mayor degradacién®. Sin embargo, la mayoria
de los medicamentos se absorben en el intestino del-
gado, por lo que un retraso en el vaciado géstrico pro-
duce una demora en el inicio de la absorcién y reduce
la velocidad de absorcion.

La presencia de alimento incrementa la motilidad
gastrointestinal por lo que da lugar a aumento en la
absorcién de los medicamentos de rapida disolucion y
por un mayor contacto de las moléculas de los medi-
camentos con el epitelio intestinal, pero también pue-
de reducir la absorcion ya que se aumenta la veloci-
dad de trinsito a través del intestino’.

Las secreciones gastrointestinales (dcidas, enzimd-
ticas y biliares) aumentan con la ingestion de alimen-
to y su efecto en la absorcién de los medicamentos va
a depender de la naturaleza dcida o bésica y lipofilica
del medicamento o de su formulacién®, ya que produ-
ce una modificacién de los pardmetros farmacocing-
ticos de los medicamentos.

El pH gistrico e intestinal se modifican con la in-
gestion de alimentos. EI primer efecto de los alimen-
tos en el estémago es una neutralizacion del dcido
gistrico, incrementando el pH desde un valor menor
de 2 hasta 6 0 mds®. Una combinacién de mecanismos
estimula entonces la secrecién de gastrina lo que cau-
sa una secrecion acida gdstrica que se incrementa des-
de un valor basal de 1-3 mEqg/h hasta un maximo de 6-
40 mEqg/h aproximadamente una hora después de la
comida. Una vez que la capacidad tampén dc la comi-
da se agota junto con el efecto del vaciado géstrico,
hacen que el pH gastrico vuelva al valor normal®. El
incremento en la secrecién dcida puede acelerar la de-
gradacion de medicamentos dcido-1abiles. El pH duo-
denal durante la fase postprandial es considerable-
mente mds bajo que durante el estado de ayuno.

Las secreciones enzimdticas también pueden tener
efecto sobre la absorcién de los medicamentos, asi los
enzimas proteoliticos pueden degradar moléculas
peptidicas mientras que las esterasas intestinales son
capaces de hidrolizar formas esterificadas de medi-
camentos’.

En el caso de la cefuroxima-axetilo el aumento en
la absorcién se cree que es debido a la influencia de
los alimentos sobre las esterasas luminales responsa-
bles de la desesterificacidn de este profdrmaco a la
pobremente absorbida cefuroxima''. Se cree que los
alimentos y la disminucién del pH géstrico puede au-
mentar el proceso de desesterificacién' 2. Esto se ha
comprobado también para la cefpodoxima proxetilo
otra profarmaco de cefalosporina®.

La ingestion de alimentos, especialmente grasas,
estimula la secrecién biliar. Con el aumento de sa-
les biliares se consigue acelerar la disolucién de
algunos medicamentos lipofilicos que ven favore-
cida su absorcién. Sin embargo, también pueden
reducir la biodisponibilidad de aquellos medi-
camentos que forman complejos insolubles con las
sales biliares’.

Puede producirse una competicién por el transpor-
te activo entre los medicamentos y ciertos compuestos
de la dieta®. Asi, la ruptura de los constituyentes pro-
teicos de la comida durante la absorcién produce la li-
beracién de purinas que pueden competir por los sis-
temas transportadores con aquellos medicamentos
que se absorben por mecanismos de transporte activo.

El consumo de comidas ricas en proteinas, vegetales
(coles, coliflor, espinacas, etc.) o asados a la parrilla
con carbdn (contaminacién con hidrocarburos polici-
clicos) induce los enzimas de metabolizacion de cier-
tos medicamentos, lo que puede producir un aumento
de su metabolismo de primer paso y de su aclaramien-
to y por lo tanto disminuir su biodisponibilidad®.

El flujo espldcnico desempefia un importante papel
en la absorcién de los medicamentos y se modifica
por la ingestion de alimentos's, las comidas ricas en
carbohidratos lo disminuyen' y las de alto contenido
proteico lo aumentan®. El incremento en el flujo he-
patico reduce la extraccién hepdtica de los medi-
camentos de alto porcentaje de extraccién hepatica',
el aclaramiento y también inhibe los enzimas de meta-
bolizacién produciendo un aumento de la biodisponi-
bilidad".

b) Alteraciones fisico-quimicas

El alimento puede actuar como barrera mecdnica 'y
modificar el contacto entre las moléculas del farmaco
y la superficie de la mucosa intestinal. Esta interac-
cién conduce a una disminucién en la absorci6n del
medicamento y a una menor duracién de accién’,

Los componentes de la dieta también pueden inte-
raccionar directamente con los firmacos produciendo
complejos de dificil absorcidn. Asi, se produce una re-
accién de quelacién entre las tetraciclinas y cationes
divalentes, como el calcio de la leche y también pue-
den formarse complejos con proteinas®.

La formulacion del medicamento también influye
en la interaccién alimento-medicamento. Las solucio-
nes y suspensiones son menos susceptibles a los efec-
tos de la dieta debido a su mayor movilidad dentro del
tracto gastrointestinal y a su relativa facilidad de paso
desde el estémago al intestino’. Las formulaciones en-
téricas son mas susceptibles de interaccionar con los
alimentos, ya que la presencia de los mismos produce
una retencion de varias horas de la forma de dosifica-
cién intacta en el estomago causando un retraso en la
liberacién y por lo tanto en la absorcién, de importan-
cia cuando se requiere un efecto rdpido como es el ca-
so de los analgésicos. El grado de disolucién del me-
dicamento es un paso limitante en la absorcion,
existen cubiertas cuya disolucién mejora en condicio-
nes acidas, como es el caso de cefpodoxima proxeti-
lor. La elevacion del pH gdstrico favorece la disolu-
cién de tabletas con recubrimiento entérico en el
estémago y produce irritacidn gdstrica, en estos casos
es aconsejable evitar el consumo de leche junto con
estos medicamentos.
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Modificaciones en la absorcion de los medicamentos

En general los alimentos pueden actuar:

1. Mejorando la absorcién de los medicamentos.

2. Interfiriendo en la absorcidn:

— Disminuyendo la cantidad absorbida (biodispo-
nibilidad en magnitud). Modificacién de la concentra-
ciones plasmdticas maximas (C__), se expresa en fun-
cidn del drea bajo la curva de nivel plasmatico tiempo
(AUC).

— Retrasando 1a absorcién por disminucién de la
velocidad (biodisponibilidad en velocidad). Disminu-
cidn de la constante de absorcion, K , afectaa C | y al
tiempo en el que se alcanzan los niveles plasmdsticos
maximos (t_ ).

— Disminucién de ambas.

3. Nointerfiriendo.

4. Disminuyendo los efectos irritantes gastroin-
testinales.

La demora en la absorcidn de los medicamentos sin
que se afecte el total de firmaco absorbido, general-
mente no reviste importancia clinica, salvo en aque-
llos casos que se requiera una accion rapida (analgési-
cos) o lograr concentraciones séricas eficaces con
rapidez (antibidticos). Tienen mayor importancia cli-
nica los cambios en la biodisponibilidad total del me-
dicamento, especialmente si tienen un margen tera-
péutico estrecho o una curva dosis-respuesta con
mucha pendiente.

En este articulo se hace una revision de las interac-
ciones de los medicamentos con los alimentos, consi-
derando los posibles mecanismos implicados. Por regla
general, los estudios de absorcién de farmacos admi-
nistrados por via oral se suelen realizar en voluntarios
sanos en condiciones de ayuno. Sin embargo, en la
préctica clinica es raro encontrar estas condiciones de
administracion, por lo que se pueden producir variacio-
nes en funcion del estado fisioldgico y patoldgico del
paciente, circunstancias que es necesario considerar.

Siguiendo los criterios de bioequivalencia de la FDA
se considera que existe una alteracion en la absorcion,
si se produce un cambio en los valores medios de bio-
disponibilidad de AUC de = 20%2, C__de + 20-25%2=
ydet de = 30%. Estos limites sirven de orientacidn
pero es necesario considerar la situacién del paciente.
En el Anexo 1 estdn recogidos aquellos medicamentos
que mejoran su absorcién con las comidas, en el Anexo
IT los que la disminuyen, en el Anexo III si se produce
retraso, en el IV si la absorcién no estd influida por los
alimentos y en el V los que mejoran la tolerancia gdstri-
ca al administrarlos con las comidas.

Anexo I

Antimicrobianos que mejoran su absorcion
con las comidas

Antimicrobiano/Comentarios

Albendazol
Aumenta la absorcién con comidas ricas en grasas
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obteniéndose C_ y AUC 4,5 veces mds altas que
cuando se administra en ayunas®. Para accion
intraluminal (helmintiasis intestinal) es mejor
administrarlo en ayunas?.

Alovaguone
El éxito terapéutico depende de que se alcancen
adecuadas concentraciones plasmadticas, la
administracion con las comidas, especialmente las
ricas en grasas, o inmediatamente después garantiza la
suficiente absorcién®. Las comidas grasas aumentan
la absorcion por aumento de la solubilidad del
farmaco en el intestino, obteniéndose valores de C__ y
AUC 5y 3 veces mds altas que cuando se administra
en ayunas®.

Ceppodoxima proxetilo
La ingestion con alimentos, independientemente del
tipo de dieta, produce una elevacién del AUC y de la
C__ (21 frente a 34% y 15 frente a 24%) en relacion a
la administracién en ayunas’s,

Cefuroxima axetilo
La administracion después de las comidas aumenta la
biodisponibilidad absoluta desde 0,32 en ayunas a 0,43
con alimentos?.
El aumento de la absorcion estd relacionado con un
incremento en la extension de la absorcion, en ayunas
se absorbe el 36% de la dosis y con alimentos el 52%.
La C__ media fue un 43% mayor cuando se administro
postprandial’. El aumento del pH géstrico (por
ranitidina y bicarbonato sédico) reduce el aumento de
la absorcion postprandial’®, Cuando se administra en
forma de suspension, especialmente después de los
alimentos, se alcanzan mds tarde las C_,_que con las
tabletas, pero se mejora la absorcidn®.

Claritromicing
La administracién de claritromicina después de la
ingestién de alimentos aumenta la biodisponibilidad en un
25% o en un 42% cuando se administra a nifios en forma
de suspension®', También se ha comprobado que los
alimentos retrasan ligeramente la velocidad de absorcién®,

Clofazimia
La administracién con alimentos, especialmente
proteinas y grasas. aumenta en un 62% el AUC y en un
30%laC_, . Elt  fue de 8 h al administrarla con
comidas y de 12 h al administrarla en ayunas3.

Cloroguina
La administracion con alimentos facilita la absorcién®
. incrementa el AUC entre un 13-74% y un 50% su
C ... ademads de producir menos nduseas y vomitos.
Las bebidas dcidas provocan una reduccidn en la
biodisponibilidad por un descenso en la absorcién
(mayor ionizacion) y un aumento en la excrecion del
fidrmaco a nivel renal por disminucion del pH.

Eritromicina estolato, etilsuccinato
La administracién postprandial de eritromicina
estolato y etilsuccinato™ * cdpsulas o suspension no
afecta a la biodisponibilidad e incluso la incrementa. La
administracion con alimentos de eritromicina
etilsuccinato en forma de comprimidos recubiertos
disminuye la absorcion®.

Ganciclovir
Debe tomarse con la comida ya que se aumenta la
biodisponibilidad:'.
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Griseofulvina
La administracién con comidas ricas en grasas aumenta
el nivel sérico del firmaco aproximadamente al doble.
Se produce un aumento en la velocidad de absorcién
debido a la mayor solubilizacién del medicamento en la
grasas,

Halofantrina
Su absorcion es incompleta, por lo que la
administracién con comidas grasas consigue un
aumento del AUC hasta un 300%+.

Itrraconazol
La biodisponibilidad en ayunas es del 40-59% en
relacién a la que se obtiene postprandial, los alimentos
incrementan su solubilidad® #. Su absorcidn se
favorece por bajo pH géstrico, retraso en el vaciado
gastrico y comidas grasas¥. Se recomienda tomarlo
con bebidas 4cidas, y evitar el uso de antidcidos y
anticolinérgicos, especialmente en pacientes con
SIDA, porque presentan aclorhidria y disminuye su
absorcién.

Mebendazol
La absorcién es mejor con alimentos, especialmente
comidas grasas, se obtienen C_, de hasta 142 nmol 1
frente a 17 nmol 17 en ayunas®. Cuando se requiere
efecto sistémico, tratamiento de echinococcosis, debe
administrarse con alimentos.

Mefloguina
La administracién con alimentos aumenta su
biodisponibilidad®. Tomar con un vaso lleno de agua y
con alimentoss,

Nitrofurantoina
El aumento de absorcién que tiene lugar cuando este
farmaco se administra con alimentos es de un 20-400%
siendo el mayor aumento en aquellas formas de
dosificacion que tienen in vitro las peores
caracteristicas de disolucidn>'. Este efecto se debe a que
los alimentos retardan el vaciado géstrico por lo que se
favorece la disolucién del medicamento®. No se
recomiendan alimentos que alcalinicen la orina (leche y
derivados, frutas, vegetales y citricos) ya que favorecen
su eliminacién. La administracién con alimentos
minimiza la irritacion gastrica'.

Saquinavir
Los alimentos aumentan la absorcidn oral, Administrar
después de las comidas y siempre dentro de las dos
horas siguientes a una comidas.

Anexo I1

Antimicrobianos que disminuyen su absorcion
con las comidas

Antimicrobiano/Comentarios

Amifloxacina
Se reduce la biodisponibilidad un 12% con comidas
hipercaldricas y un 7% con leche. no altera la eficacia
clinica. Debe evitarse la administracion con antidcidos
ya que reducen la biodisponibilidad un 85%:.
Ampicilina
Los diferentes estudios realizados en adultos obtienen
resultados variables, en algunos el valor AUC, en
presencia de comida, fue un 31% menor que en

ayunas® y otros estudios observan una reduccion en la
absorcién del 50%. Sin embargo un estudio en ninos
afirma que la biodisponibilidad no se ve afectada”.

Azitromicina
Debe tomarse con el estdmago vacio, administrar una
hora antes o dos horas después de las comidas. La
comida tiene efecto barrera produciendo una
disminucién en la absorcién aproximadamente en un
50%, en un 43% la biodisponibilidad y un 52% la C__ *.

Bacampicilina
La comida y la disminucion de la acidez géstrica
reducen la biodisponibilidad de bacampicilinaz. Otros
estudios indican que la absorcién de bacampicilina no
se ve afectada por la comida®.

Cefalexina
La administracién con alimentos conlleva un retraso y
una reduccion en la C__ . El AUC y la excrecién
urinaria son un 10-20% mds bajos en presencia de
comida®, otros estudios en adultos demuestran que se
produce una reduccién del 50% en los valores de C__ .
La administracién concomitante de cefalexina
suspension y leche, en nifios, conduce a una
disminucién del 60% en los niveles de C__y un 40%
del AUCe, Otros estudios demuestran la
bioequivalencia de las cdpsulas y la suspension tanto en
ayunas como con alimentos, se produce retraso en la
absorcidn con los alimentos pero sin importancia
clinicas,

Cloxacilina
Los alimentos, incluidos los zumos, reducen la cantidad
absorbida v la velocidad de absorciénss. Tomar con el
estémago vacio; al menos 1 hora antes o 2 horas
después de las comidas.

Co-trimoxazol
Tomar con el estémago vacio con un vaso lleno de
agua,

Didanosina
Los alimentos disminuyen en un 50% la
biodisponibilidad. El incremento en la secrecién dcida
postprandial contribuye a reducir la biodisponibilidad
al acelerar la degradacién de la didanosina®#, Las
tabletas deben masticarse o dispersarse en 30 ml de
agua y tomarlas inmediatamente. No disolver en zumos
por su acidez. Debe administrarse 30 minutos a 1 hora
antes o 2 horas depués de las comidase,

Doxiciclina
La administracion de este firmaco con comidas
produce una reduccién de su nivel plasmdtico en un
20% (sobre todo con comidas ricas en proteinas). sin
embargo esto no afecta a su accién terapéutica y puede
ser incluso beneficioso por disminuir la irritacién
géstrica®. Su absorcion también se reduce un 20%
cuando se administra con leche desnatada™. Produce
ulceracion esofdgica: incorporar al paciente y
administrar con una cantidad de liquido grande, evitar
administrar antes de acostarse’ 7,

Eritromicina estearalo
La ingestién de eritromicina base o estearato con la
comida retrasa el vaciado gdstrico por lo que provoca
una inactivacién y la consecuente reduccion del grado
de absorcion. Sin embargo cuando se administra en
preparados entéricos parece que las comidas no afectan
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a su biodisponibilidad™ ™. Otros autores observaron que
la eritromicina estearato alcanzaba niveles del doble en
suC_ cuando se administraba con comidas, aunque
puede deberse al tipo de formulacién y no a la sustancia
en general. Sin embargo para la eritromicina base con
proteccién entérica se vio que su T disminuia al ser
administrada con comida, pero la absorcién total no se
modifica®.

Espiramicina
La administracion con alimentos reduce la
biodisponibilidad. La C__ se reduce aproximadamente
enun 70% y el t_se retrasa 2 horas®

Fosfomicina '
La administracion inmediatamente después de los
alimentos produce una disminucién en los valores de
C,, de aproximadamente el 35%.

Indinavir
Tomar con agua | h antes o 2 h después de las
comidas®,

Isoniazida
Se han descrito reducciones en un 60-70% en las
concentraciones plasmdticas y un 30-40% en el AUC™-
%, Se reduce la absorcién con todo tipo de comidas,
pero especialmente con hidratos de carbono, tanto en
acetiladores lentos como rdpidos™. Debe tomarse con el
estémago vacio, ya que sus efectos terapéuticos estdn
relacionados con los valores de C_, . Los antidcidos
reducen la absorcion, posiblemente por el retraso en el
vaciado gdstrico®. No tomar antidcidos que contienen
aluminio sin dejar de transcurrir 1 hora desde la
ingestién de la isoniazida, ya que pueden anular la
eficacia de este farmaco™®,

Josamicina
Los alimentos reducen y retrasan la absorcién oral de
josamicina en un 50%'.

Lincomicina
La comida reduce claramente la biodisponibilidad de
este firmaco, en ayunas se obtienen valores de C_
entre 0,4-2.8 ug/ml frente a valores de 0.2-0,8 pg/ml
inmediatamente después de las comidas. Debe
tomarse con ¢l estémago vacio® y preferible con
abundante agua 1 hora antes o 2 horas después de las
comidas para obtener concentraciones plasmaticas
aplimass =,

Norfloxacina
La coadministracion con leche o yogur reduce la
absorcién de norfloxacina en un 50%#. Evitar la
administracion concomitante con antidcidos que
contengan sales de aluminio y magnesio, o carbonato
célcico ya que se reduce la absorcién gastrointestinal de
norfloxacinass .

Oxacilina
La concentracion maxima de este farmaco es mayor
cuando se toma en ayunas o 4 horas después de una
comida, sin embargo cuando se toma inmediatamente
después de una comida los niveles efectivos se
mantienen mds tiempoy.

Penicilina V
La presencia de comida en el tracto gastrointestinal de
0 a 3 h antes de la administracién del antibidtico alteran
el patrén de absorcién. Los mayores niveles se obtienen
cuando se administra una hora antes de las comidass,
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Estudios de la absorcion de suspensiones en nifios
demuestran una disminucién del 40% en el AUC,
Otros trabajos consideran que aunque los niveles
plasmiticos maximos de penicilina V cuando se
administra después del desayuno son ligeramente mds
bajos que en ayunas la actividad total (medido por el
AUC de los niveles séricos) no se reduce®. Otros
autores consideran que los alimentos disminuyen la
absorcion del farmaco, se produce una mds rdpida
disolucién en los fluidos gdstricos, por lo que
recomiendan que se tome con el estémago vacio y con
un vaso de agua®.

Pirazinamida

Administrar con el estémago vacio | hora antes o dos
horas después de las comidas®'.

Praziquantel

Las concentraciones séricas del fairmaco disminuyen
cuando se administran con comidas ricas en
carbohidratos®2. No masticar ni triturar los comprimidos
debido a su sabor amargo. Tomar con un vaso de agua.

Rifampicind

Se recomienda administrar con el estémago vacio pero
los resultados de diferentes estudios son
contradictorios. La absorcién de este farmaco con la
comida es muy variable segun las dosis, estd limitada a
dosis menores de 150 mg pero este efecto estd atenuado
e incluso se aumenta la absorcion a dosis mayores de
700 mg’. A dosis de 600 mg y tras un desayuno con
alto contenido en grasas los valores de C . se reducen
un 25%. aunque las concentraciones séricas
permanecen por encima de la CIM*. En otros estudios
se observé disminucién de la velocidad de absorcidn.
de los valores de C _ y de AUC.

mix

Tetraciclinas: clortetraciclina, democlociclina,
oxitetraciclina, tetraciclina, limeciclina

La administracion conjunta de tetraciclinas con
alimentos que contengan un elevado contenido de
cationes divalentes (Ca, Fe, Zn, Al, Mg), reduce la
absorcién debido a la formacién de complejos
insolubles que no se absorben®s*. Un aumento en el pH
por los alimentos o la administracién de antidcidos
también disminuye su absorcion por reduccion de la
solubilidad¥. Los alimentos reducen el nivel en sangre
de tetraciclina en un 50%, especialmente con dietas
hiperproteicas por el elevado contenido en metales
pesados. Esta reduccién es de importancia clinica ya
que se obtienen niveles plasmdticos por debajo de la
CMI para microorganismos poco susceptibles®, Tomar |
con el estémago vacio, 1 h antes o 2 h después de las
comidas®.

Trimetroprim

Su administracién con alimentos reduce en un 22,2% el {
AUC y un 20% la C__, para conseguir la mayor

eficacia debe tomarse con el estémago vacio® y en

casos de intolerancia GI con alimentos.

Zalcitabina

La administracién con comidas reduce en un 39% la ‘
C yel AUCenun 14% y se prolongaelt , de 0.8 a

mix

1,6 h.

Zidovudina

La administracién con comidas ricas en grasas produce
una reduccion en la absorcion, prolongael t | de 0,68 a
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1.95 y reduce la C__en un 50% . Ademds existe una
gran variabilidad interindividual en la absorcién de este
fdrmaco particularmente cuando se toma con comidas,
por lo que se deberia administrarse siempre en las
mismas condiciones, porque si se toma una dosis con
comida y la siguiente sin comida se produciran
fluctuaciones en la C__ , ya que el retraso en la
absorcién de la primera dosis puede conducir a una
acumulacion en la siguiente dosis!®., También se
producen variaciones entre dos dosis diferentes, con
100 mgla C_, se reduce un 35%. pero con 250 mg la
reduccion es del 70% 7. Estas variaciones no se
producen con comidas enriquecidas en proteinas'z,
Tomar con el estémago vacio.

Anexo II1

Antimicrobianos cuyva absorcion se retrasa
por los alimentos

Antimicrobiano/Comentarios

Amoxicilina
El efecto de los alimentos sobre la absorcién de
amoxicilina es variable como lo demuestran los
diferentes estudios, asi su absorcion puede estar
reducida en nifios a dosis de 15 mg/kg™, puede
producirse cierto retraso en alcanzar los niveles
plasmdticos'™, o una disminucién del 5% en el
AUCss, Pero en general se considera que en adultos
su absorcion no estd afectada por la administracién
con alimentos. Algunos autores recomiendan su
administracién con alimentos para evitar
irritaciones del tracto gastrointestinal. Tomar con
agua, zumo de frutas o leche', Las dietas con
elevado contenido de fibra (36,2 g) aumentan la
velocidad de absorcion, ya que aceleran el vaciado
gdstrico y la motilidad intestinal, pero disminuyen
en un 20% el AUC frente a otra dieta 7,8 g de
fibraes.

Cefaclor
Su administracion después de las comidas produce
retraso en la absorcion, disminuyendo la C__ (8.70
frente a 4.29 pg/ml) y aumentando t_ (0,6 frente a 1.3
h) pero sin modificar la cantidad total absorbida'e. El
AUC no se modifica por la administracién con
alimentos, pero C_ se reduce y t aumenta en funcion
del tipo y la cantidad de alimento!. Se produce retraso
en la absorcién cuando se administran en adultos
cdpsulas'® o suspension en nifioss* con alimentos.

Cefixima
Puede administrase con o sin alimentos. La presencia
de éstos en el TGI disminuye la velocidad de absorcién
(aumentat__en | h) pero no la cantidad absorbida».

Cefprozilo
La administracién con alimentos retrasa el inicio de la
absorcién, pero no producen variaciones en los valores
de C__. Puede tomarse con comida sin que se

i

produzcan marcadas alteraciones en los niveles
plasmdticos's. La administracién después de los
alimentos retrasa el t | 0,5-0,7 h pero no tiene ninglin
efecto sobre otros pardmetros farmacocinéticos en

comparacion con la toma en ayuno, este retraso se debe
a un aumento en el tiempo de vaciado géstrico!".
Cefradina
La administracién conjunta con alimentos retrasa pero
no reduce la absorcion!.
Ciprofloxacina
La administracién con alimentos no modifica su
absorcion''2. Los alimentos no reducen la cantidad
absorbida aunque puede aumentar el t_ 1= 14, Dejar dos
horas entre la toma de ciprofloxacino y antidcidos o
sucralfatos- e, No tomar con preparados ldcteos ya
que se reduce la C,, hasta un 47% y la AUC hasta un
36%!7. Las sales de aluminio y magnesio reducen en
un 91% la absorcién gastrointestinal de este farmaco'™.

Clindamicina
La administracién junto con alimentos, incluyendo café
y leche, tuvo poca o ninguna influencia clinicamente
significativa sobre la absorcion del fairmaco's, Se
produce retraso pero no disminucién de la absorcion=,
La administracion del antibidtico con la comida,
principalmente una hora después, origina un retraso en
el tiempo de absorcién, debido a una modificacion del
tiempo de vaciado gdstrico y del trnsito
gastrointestinal'®*. Con alimentos con alto contenido en
pectinas puede haber quelacién del farmaco y
disminucion de la absorcién'™. Tomar con un vaso Ileno
de agua (250 ml) o con alimentos para evitar la irritacién
esofdgica® 12, Mantener erguido al paciente al menos
durante 15 minutos después de la administracion.

Cloranfenicol
Recomendable tomar con el estémago vacio una hora
antes o dos horas después de las comidas, y con
abundante agua. Los alimentos pueden originar retraso
en la absorcién®.

Enoxacina
Este fdrmaco no ve alterada su biodisponibilidad por la
ingestion de alimentos; sin embargo, las comidas ricas en
carbohidratos hacen que el tiempo necesario para alcanzar
la concentracion mixima plasmatica sea casi el doble!.

Famciclovir
Puede administrarse en cualquier momento en relacion a
las comidas, ya que los alimentos aunque producen un
ligero retraso en la absorcién (0,45 h) y disminuyen en un
20% laC_,, el AUC es de eficacia equivalente tanto en
ayunas como con alimentos'>. Los alimentos enlentecen
la absorcién y la conversién a penciclovir, pero estos
efectos no se consideran de importancia clinica'.

Fleroxacina
Los resultados de los estudios son variables pero
consideran que la administracién con comidas ricas en
grasa produce una prolongacién del t  de
aproximadamente el doble'1» y reduccién de un 17%
en la C__ ' Si se aporta tambi¢n calcio se reduce C |
en un 25%, pero segtin los autores las diferencias
encontradas son de una significacion clinica
cuestionable, ya que no se modifica la
biodisponibilidad y cuando se utilizan criterios de
bioequivalencia, la fleroxacina puede ser administrada
con comida y todavia mantiene su bioequivalencia con
respecto a la administracién con el estémago vacio®,
Sin embargo otros autores consideran que la
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administracion con comidas grasas no tiene efecto en
las caracteristicas de absorcion de la fleroxacina's.

Flucitosina '
Los alimentos reducen la velocidad de absorcién pero
no la cantidad absorbidass, En caso de que se administre
mds de 1 comprimido por dosis y con objeto de reducir
las natiseas o vémitos dejar |5 minutos de separacién
entre comprimido y comprimido,

Fusidico, dcido
La comida reduce significativamente la C__ y retrasa el
L. pero no afecta a la cantidad total absorbida'»,

Lamivudina
La administracion con alimentos retrasa el t_
aproximadamente 2 h y disminuye la C __, pero no se
modifica la cantidad de medicamento absorbido, por lo
que puede administrarse en ayunas o con alimentos',

Metronidazol
La administraci6n con alimentos prolongael t_, pero
no modifica la biodisponibilidad, no se observan
diferencias significativas en otros pardmetros
farmacocinéticos (C,,.. semivida de eliminacién y
AUC), las variaciones pueden ser debidas a la
dosificacién que debe ser ajustada al peso del paciente.
Puede administrarse con alimentos para reducir la
irritacién gastrointestinal'2,

Ofloxacino
La administracién con las comidas retrasa la absorcién,
prolonga 1ht  y reduce C  un 20%, alteraciones
producidas por el retraso en el vaciado géstrico, pero no
modifica la cantidad absorbida'». La administracién con
leche no altera ni la velocidad ni la cantidad absorbidar
131, Los productos ldcteos tampoco modifican la
biodisponibilidad del firmaco, aunque la C__ es menor y
elt . se prolonga 1 h, Las sales de alumino y magnesio
reducen significativamente la absorcién gastrointestinal
de la ofloxacina en un 73%!+, Es conveniente espaciar la
administracion de antidcidos y ofloxacino al menos 2
hr2, La administracién con alimentos reduce la
interaccion de sucralfato con ofloxacino, asi AUC sélo
se reduce un 31% frente a 61% cuando se administran
ofloxacino y sucralfato en ayunas's.

Pefloxacina
Sélo los alimentos ricos en grasas retrasan ligeramente
la absorcién (t,, aumenta en | h) pero no modifican la
cantidad total absorbida'.

Rifabutina
La administracion con comidas grasas retrasa la
absorcién, se produce un aumento de t. (311 frente
a 5.4 = 1,6 h), pero no modifica la cantidad total
absorbida. Este retraso no influye sobre el régimen de
dosificacion ya que los niveles terapéuticos se
encuentran por encima de la CMI. Puede administrase
tanto con alimentos como en ayunas®s.

Roxitromicina
La administracién postprandial retrasa la absorcién de
la roxitromicina alcanzando el nivel plasmadtico
maximo al cabo de 4,5 h en vez de 1,8 h. Se reduce la
biodisponibilidad (5-20%) aunque no afecta al
resultado clinico ya que la concentracién plasmatica
estd por encima de la CMI requerida para su actividad
antimicrobiana® . Estas modificaciones no ocurren
cuando se administra antes de los alimentos'®. La
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administracion con leche aumenta su biodisponibilidad

en un 15%, pero no tiene absorcion, Puede

administrarse con alimentos o con leche!. 13,
Sulfonamidas

La administracion con alimentos retrasa la absorcidn+-

142, Puede deberse a un efecto de barrera o a un aumento

del tiempo de vaciado gastricot. 1«2,

Anexo IV

Antimicrobianos cuva absorcion no estd influida
por los alimentos

Antimicrobiano/Comentarios

Aciclovir
Puede tomarse con o sin alimentos'+,

Amoxicilina/clavuldnico
La presencia de alimentos en el tracto gastrointestinal
no afecta su absorciénes i+, Tomar justo antes de las
comidas ya que la prevalencia de nduseas, vomitos y
diarrea es menor que cuando se toma en ayunas'«, La
administracion con leche produce una ligera
disminucién en la absorcion del dcido clavuldnico. Los
antidcidos con hidréxido de aluminio no afectan Ia
absorcidn,

Cefadroxilo
La administracion con las comidas no afecta su
absorci6n'+. Los valores de C__ al administrarlo con
comidas respecto a la administracién en ayunas son
pricticamente idénticos, 32,7 frente a 32,1¢..

Dapsona
Tomar con alimentos o con un vaso se agua. Un
aumento del pH gdstrico cuando se administra con
antidcidos no afecta a la absorcidn, por lo que en
pacientes HIV+ que sufren aclorhidria puede
absorberse adecuadamenter.

Diritromicina
Puede tomarse con o sin alimentos, aunque éstos y los
anti-H2 pueden aumentar la biodisponibilidad en
algunos pacientes'<”. La presencia de alimentos puede
aumentar un poco la absorcién'e,

Estavudina
Los alimentos no modifican la absorcién,

Etambutol
La absorcién no se modifica por los alimentosss, La
administracion con las comidas reduce la irritacién
gdstrica.

Fluconazol
La biodisponibilidad del fluconazol administrado en
ayunas es aproximadamente un 10% mayor que cuando
se administra con comidas, sin embargo no se
encontraron diferencias significativas en los valores de

C ..t ytl/2. La administracién con alimentos no
tiene un efecto terapéuticamente relevante en las
propiedades farmacocinéticas del fluconazol#,
Aumentos en el pH géstrico, por antidcidos, cimetidina
o situaciones de hipoclorhidria no influyen en la
farmacocinética del fluconazol

Ketoconazol
Existe controversia. En algunos estudios se recomiendan
tomar este firmaco con las comidas ya que mejora la
absorcidn's!; sin embargo, en otros se vio que la comida
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reducia los valores de AUC (14 + 2,21 frente a 8,6 +
1,33 pgh/ml)==. En otros se recomienda tomarlo con o
sin alimentos, va que éstos no reducen la absorcién,
aunque puede producir retrasos. La farmacocinética del
ketoconazol es dosis-dependiente y a dosis de 400 y 600
mg la comida puede aumentar la absorcion'=. Su
absorcién se reduce cuando disminuye el pH gastrico.
debido a la pobre disolucién en un ambiente basico'= 154,
Separar las tomas de antidcidos y antiulcerosos al menos
dos horas. Se recomienda tomarlo con bebidas dcidas
(zumos de frutas) y evitar los antidcidos y los
anticolinérgicos's, Puede tomarse con las comidas para
minimizar las ndusea o los vomitos,

Minociclina =
Los alimentos y los productos licteos tienen escasos
efectos en la absorcion. La diferencia de valores del
AUC obtenidos en ayunas o con alimentos no es
estadisticamente significativo y las C__ fueron
idénticas's,

Niclosamida
Se puede tomar con el estémago vacio, pero para evitar
las molestias gdstricas es mejor tomarla por la mafana
con el desayuno. Se debe masticar o triturar los
comprimidos y después tragarlos con una pequeiia
cantidad de agua¥.

Pivampicilina
Existe controversia. Un estudio considera que la
absorcién no se ve alterada por los alimentos's. En
otros estudios la C___se incrementa un 10%'¥, aunque
también experimenta una reduccién en la C_, ', En la
mayoria de los estudios el AUC permanece
practicamente inalterado. La administracién con
antidcidos reduce laC_ enun 14% y el AUC un
29%s7.

Sulfaisodimidina
La administracion conjunta con alimentos no modifica
la absorcidn, no se aprecian diferencias significativas
en los pardmetros farmacocinéticos, t , C _y AUC.

Sultamicilina
Existe controversia. En un estudio en nifos se vio que
la administracion con alimentos no produce variaciones
significativas en los valores de AUC y la
administracién con leche aumenta las
concentraciones'™, también se encuentran retrasos en la
absorcion's,

Temafloxacino
El grado de absorcidon de este fdrmaco no estd
sustancialmente afectado por la comida y es bien
absorbido independientemente de la dosis'®. Sin
embargo debe evitarse su coadministracion con
antidcidos con aluminio y magnesio!®,

Anexo V

Antimicrobianos cuya administracion con alimentos
mejora la tolerancia gdstrica

Antimicrobianos/Comentarios

Etionamida
Se minimizan los efectos Gls.

Pirimetamina
Tomar con las comidas en caso de molestias
gastrointestinales®,

Primaquina
En caso de molestias GI puede tomarse con alimentos o
antiacidos®,

Ritonavir
Tomar con los alimentos, no disponible informacion
sobre si se mejora la absorcién o la tolerancia gastrica®.

Sulfamida + pirimetamina
Tomar con un vaso de agua. En caso de molestias
gastricas puede tomarlo con las comidas. Beber mas
agua de lo normal durante el tratamientos,
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Resumen

La desnutricién es una situacién muy frecuente en los
pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal (EII),
estando su origen en multitud de factores. El soporte nu-
tritivo ha demostrado no solo mejorar el estado nutriti-
vo de los pacientes sino también, en la enfermedad de
Crohn, tener efecto sobre la actividad de la enfermedad,
aunque este efecto es menor que el que tienen los esteroi-
des. Las dietas elementales, salvo circunstancias muy es-
peciales, no son mds eficaces que las dietas poliméricas
y, sin embargo, sin son mds caras y peor toleradas por
los pacientes. El reposo digestivo no es recomendable a
no ser que exista una contraindicacion absoluta para la
utilizacion de la via digestiva. Por tanto, la nutricion pa-
renteral, que es mds cara y puede provocar serias com-
plicaciones, sélo se reservara para indicaciones muy
concretas. La utilizacién de suplementos de aceite de
pescado, bien por competir con el dcido araquidonico e
impedir la puesta en marcha la cascada inflamatoria o
bien por disminuir la produccién de citoquinas, ha mos-
trado una potencial utilidad en Ia enfermedad inflama-
toria intestinal que deberd confirmarse en sucesivos es-
tudios. Los enemas con dcidos grasos de cadena corta
han mostrado resultados prometedores en la colitis ulce-
rosa distal, aunque la falta de homogeneidad de los estu-
dios hacen preciso que esos resultados se consoliden en
nuevos trabajos. El soporte nutritivo tiene un especial
interés en los nifios con enfermedad inflamatoria intesti-
nal dado que el retraso del crecimiento, que con frecuen-
cia se ve en los casos severos, puede ser controlado con
dietas enterales o parenterales adecuadas.

(Nutr Hosp, 1997; 12:289-298)

Palabras clave: Enfermedad inflamatoria intestinal. Die-
ta. Malnutricion.

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) es un
proceso que engloba a su vez dos enfermedades simi-
lares, aunque claramente diferenciadas por caracteris-
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INFLAMMATORY INTESTINAL DISEASE: THE
IMPORTANCE OF NUTRITION TODAY

Abstract

Malnutrition is a very common situation in patients
inflammatory with intestinal disease (IID), which can be
caused by a multitude of factors. It has been shown that
nutritional support not only improves the nutritional
condition of the patients, but in Crohn’s disease it also
has an effect on the activity of the disease, although this
effect is smaller than that of steroids. Elemental diets
are no more efficient than polymeric diets except under
very special circumstances, but they are more expensive
and patients tolerate them worse. A digestive pause is
not recommended unless there is an absolute contraindi-
cation for the use of the digestive tract. Therefore, pa-
renteral nutrition, which is more expensive and can cau-
se serious complications, will be reserved for very
specific indications. The use of fish oil supplements, eit-
her because it competes with arachidonic acid and pre-
vents the initiation of the inflammatory cascade, or be-
cause it decreases the production of cytokines, has
shown to be potentially useful in inflammatory intestinal
disease, and this must be confirmed by further studies.
Short chain fatty acids enemas have shown promising
results in distal ulcerative colitis but the lack of homoge-
neity in the studies makes it necessary for these results
to be consolidated in new studies. Nutritional support is
especially interesting in children with inflammatory in-
testinal disease given that the growth retardation which
is often seen in severe cases, can be controlled by ade-
quate enteral or parenteral diets.

(Nutr Hosp, 1997; 12:289-298)

Key words: Inflammatory intestinal disease. Diet. Mal-
nutrition.

ticas epidemioldgicas, clinicas y evolutivas: la colitis
ulcerosa y la enfermedad de Crohn. La intencién de
esta revision es analizar las controversias que en este
momento envuelven a la nutricion y a la EEI sirvien-
do como guia para ello la produccién cientifica reco-
gida en las publicaciones mds autorizadas. Nadie
cuestiona actualmente la importancia de la nutricion
en los pacientes con EIL Sin embargo, cuando valora-
mos su aplicacién prdctica nos damos cuenta de la di-
ficultad para acercar a la clinica lo que poco a poco se
va sedimentando con los avances cientificos.
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Estado nutritivoe y enfermedad inflamatoria
intestinal

El hecho de que la EIl sea una enfermedad que
afecte al aparato digestivo alterando su funcionamien-
to, que sea ademads una enfermedad crénica y que pre-
cise en muchas ocasiones firmacos con efectos cata-
bolicos como los esteroides provoca en muchos de los
pacientes que la padecen una situacién de franca des-
nutricion’2. Es una desnutricion de tipo mixto, caléri-
co-proteica, en la que se han documentado sobrada-
mente también carencias de micronutrientes, tanto en
vitaminas como en oligoelementos. Usando un mode-
lo de cuatro compartimentos? se ha visto en la enfer-
medad de Crohn una reducciéon mayor de la grasa cor-
poral en comparacién con las proteinas. La
desnutricion serd mayor, légicamente, en aquellos pa-
cientes con una enfermedad mds agresiva, mis exten-
sa y con més brotes. Aunque muchas son las causas
que provocan esta desnutricion (tabla I), el consumo
insuficiente de alimentos secundario a la falta de ape-
tito es la mds importante. Tanto la colitis ulcerosa co-
mo la enfermedad de Crohn son enfermedades créni-
cas en las que se ha comprobado un aumento de la
produccion de citoquinas¢, relaciondndose este hecho
con el menor apetito de los pacientes. Ademds, como
decfamos anteriormente, algunos tratamientos emple-
ados en el control de la enfermedad, fundamen-
talmente los esteroides, aumentan las necesidades ca-
I6ricas e incrementan el catabolismo proteico.

Tablal

Factores que contribuyen a la desnutricion

Ingesta inadecuada de nutrientes
* Anorexia.

* Dietas inadecuadas.

* Ayuno terapéutico.

* Obstruccion intestinal.

« (Gastropatia medicamentosa.

* Sabor metdlico (metronidazol).
Aumento del metabolismo

* Inflamacién y ulceracidon de la mucosa.
* Complicaciones sépticas.

= Tratamiento esteroideo.
Pérdidas intestinales de proteinas
¢ Inflamacion de la mucosa.

« Fistulas.

* Drenaje linfatico dificil.
Malabsorcion de nutrientes

» Diarrea.

» Inflamacién de la mucosa.

* Resecciones intestinales previas.
» Sobrecrecimiento bacteriano.

* Drenaje linfatico alterado.

+ Tratamiento con colestiramina.

La desnutricion tiene una serie de consecuencias
para el organismo (tabla II) y la depresion de la inmu-
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nidad es una de las mds importantes. Por ello, en estos
enfermos, las infecciones son mds frecuentes y mds
graves. Conviene destacar también que la desnutri-
cion retrasa el tiempo para conseguir el control de la
enfermedad y, ademds, en pacientes que a lo largo de
su vida pudieran precisar ser intervenidos quirdrgica-
mente, a veces en mas de una ocasion, provocaria un
mayor riesgo quirdrgico, con retardo en la cicatri-
zacién de las heridas. Una conclusioén inicial es evi-
dente: la desnutricién empeora esencialmente la evo-
lucidn de la enfermedad y aumenta la frecuencia de
sus complicaciones.

Tabla II

Consecuencias de la desnutricion

Inmunosupresion.

Retraso del crecimiento y desarrollo sexual.

Disgeusia.

Aumento del riesgo quirtrgico.

Retraso en alcanzar la remision.

Atrofia de las vellosidades intestinales.

* Aumento de la morbimortalidad.

* Anomalias en la sintesis de dcidos grasos poliinsaturados
y eicosanoides,

= Deficiencias en el transporte plasmatico de farmacos.

= Aumento en la produccidn de radicales libres,

Recientemente existe mucho interés cientifico en el
papel del estrés oxidativo en la patogenia de la EII. En
relacidn con este asunto hay autores que han estudia-
do la situacion en estos pacientes de vitaminas con co-
nocida actividad antioxidante como la vitamina C.
Han encontrados que tanto el dcido ascérbico total co-
mo el reducido estdn disminuidos en la mucosa infla-
mada cuando se compara con la mucosa no inflamada
y que en esta tltima el estado redox del dcido ascorbi-
co es llamativamente mds bajo. Asi, el dcido ascorbi-
co reducido sélo llega a ser un 30% del total del dcido
ascorbico, lo que sugiere una situacién fuertemente
oxidante tanto en la mucosa inflamada como en la no
inflamada en los pacientes con EII

Otras vitaminas a las que se les ha prestado especial
atencion recientemente son la vitamina B, y la vita-
mina D. En cuanto a la vitamina B,,, un estudio lleva-
do a cabo en pacientes sometidos a anastomosis fleo-
rectal® mostrd cémo cuando la reseccidn de {leon
terminal superaba los 60 cm habfa, como era de espe-
rar, malabsorcién de dicha vitamina. Lo que resulté
sorprendente en este estudio, que recogia 75 pacientes
con enfermedad de Crohn, fue que resecciones de 10
cm 0 menos se asociaban a malabsorcion en el 38%
de los pacientes. La vitamina D se ha estudiado con
detenimiento dado que la osteoporosis es una compli-
cacién relativamente frecuente no s6lo en la enferme-
dad de Crohn sino también en la colitis ulcerosa’. Hoy
se piensa que la pérdida de hueso es probablemente
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multifactorial influyendo factores como el consumo
de esteroides, la malabsorcion o la reducida ingesta de
calcio, déficit de vitamina D o incluso efectos directos
de la inflamacién crénica o de la produccion de cito-
quinas sobre el metabolismo 6seo. Cuando se han me-
dido los niveles de vitamina D o sus metabolitos en
pacientes con enfermedad de Crohn, algunos autores
los han encontrado disminuidos, pero sin correlacion
con la densidad mineral éseas. Otros autores han en-
contrado cémo el uso de suplementos de 1.000 unida-
des de vitamina D previenen la pérdida de mineral
dseo durante un afio’, aunque desgraciadamente estos
resultados no han sido reproducidos!.

Habitos dietéticos y riesgo de padecer una
enfermedad inflamatoria intestinal

El mecanismo por el que se producen las lesiones
en la EII estd condicionado, al menos parcialmente,
por el sistema inmunitario. Esta circunstancia, el que
el proceso tenga como organo diana al aparato diges-
tivo y el que los antigenos alimentarios representen la
mayor parte de los antigenos no bacterianos del intes-
tino, ha hecho que se investigue exhaustivamente si
los propios alimentos pueden ser factores desencade-
nantes de la enfermedad ya sea comenzando o perpe-
tuando la respuesta inflamatoria. Una circunstancia
que apoya lo anterior es que se ha encontrado en algu-
nos enfermos anticuerpos circulantes en la sangre
frente a determinados componentes alimentarios, fun-
damentalmente proteinas!. 12,

El andlisis de los diferentes ensayos no permite ex-
traer datos concluyentes, aunque si es cierto que va-
rios estudios epidemioldgicos's 4 han coincidido en
que muchos pacientes que a lo largo de su vida desa-
rrollan una enfermedad de Crohn, tienen previamente
un alto consumo de azidcares refinados. También se
ha visto un menor consumo de frutas y vegetales en
las personas que mads tarde desarrollan una EIL Un re-
ciente estudio epidemiolégico realizado en Japon's su-
giere que el incremento en la dieta habitual de grasas
y proteinas animales podria haber contribuido al au-
mento de la enfermedad de Crohn en Japén entre los
afios 1966 y 1985. En este estudio la mayor incidencia
de enfermedad de Crohn se encuentra entre aquellas
personas, bien con ingesta elevada de dcidos grasos
saturados n-6 o bien con bajo consumo de dcidos gra-
sos poliinsaturados n-3. Esto dltimo enlaza con algu-
nos resultados tanto en estudios experimentales como
clinicos sobre la potencial eficacia terapéutica de los
dcidos grasos n-3 en la enfermedad inflamatoria intes-
tinal'¢20. Otro reciente estudio llevado a cabo en 104
pacientes italianos con EII* evalia los hdbitos dietéti-
cos justo antes de enfermar. Encuentra una tendencia
mayor en el consumo de carbohidratos totales, azica-
res refinados y féculas entre los pacientes con EII, asi
como un mayor consumo de proteinas totales en los
pacientes con colitis ulcerosa. No obstante, la dificul-
tad en la realizacion de estos estudios, con muy poca

homogeneidad entre ellos, tanto en disefio como en
objetivos, hace que se obtengan resultados discordan-
tes2s,

También se han disefiado estudios en busca de ali-
mentos capaces de activar la enfermedad administran-
do dietas de exclusion® 7, Este tipo de estudios son
muy complejos y poco rentables. Por eso, Pearson y
cols.?” desaconsejan su realizacion.

Control de la actividad de la enfermedad con el
tratamiento nutritivo

Estudios recientes han sugerido que el soporte nu-
tritivo, tanto enteral* como parenteral®-, puede por
si mismo controlar la actividad de la enfermedad,
convirtiéndose asf la nutricién, de confirmarse lo an-
terior, no sélo en un complemento, sino en un trata-
miento primario. Esta eficacia de la nutricién como
terapia primaria sélo ha podido verse en la enferme-
dad de Crohn® sin que hasta el momento puedan ade-
lantarse causas que expliquen el porqué no ocurre lo
mismo en la colitis ulcerosa.

No existen estudios controlados que comparen la
eficacia de la nutricién enteral frente a placebo en la
enfermedad de Crohn. Pero las tasas de respuestas ob-
tenidas con la nutricién enteral de alrededor del 60%
son notablemente superiores a las obtenidas con pla-
cebo en los estudios que evaltian respuestas a trata-
mientos farmacoldgicos y que oscilan entre el 18 y el
42%. Parece razonable aceptar, aunque con las reser-
vas logicas por no ser este el método adecuado para
una comparacién de estudios, que la nutricién enteral
en el brote de la enfermedad de Crohn tiene un efecto
terapéutico intrinseco, ademds de todas las ventajas
que supone el adecuado soporte nutritivo en si mismo.
Tres metaandlisis publicados en los dos dltimos
afios¥- concluyen, sin embargo, que los esteroides
son mds efectivos que la nutricién enteral para el tra-
tamiento del brote de la enfermedad de Crohn. Ade-
mds como hay una proporcién de pacientes que no to-
leran las dietas enterales, el andlisis riguroso de los
resultados muestra una eficacia algo menor atin. Tam-
poco quedan valorados adecuadamente los efectos ad-
versos de una y otra terapia, mayor légicamente con
los esteroides. Queda pues por dilucidar cudl es el pa-
pel en concreto de la nutricidn enteral en el control de
la actividad de la enfermedad, al margen de su impor-
tancia en el soporte nutritivo.

En la EIl, los mediadores inflamatorios derivados
del dcido araquidénico (prostaglandina E, y leuco-
trieno B, fundamentalmente) estin elevados® lo que
podria tener implicaciones en su patogenia. Por ello,
se han evaluado dietas con dcidos poliinsaturados
que compiten con el dcido araquidénico por la
ciclooxigenasa y la 5-lipoxigenasa, que son los enzi-
mas iniciadores de la cadena de mediadores infla-
matorios. Ademds, como apunta un reciente estudio
experimentals ", los dcidos grasos n-3 pueden tener
efectos antiinflamatorios al disminuir los niveles de
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citoquinas (factor de necrosis tumoral o e interleu-
cina 1f). Un estudio que investigd la utilidad del
aceite de pescado y aceite vegetal* no vio ninguna
utilidad en el uso de los mismos. Sin embargo, en
tres estudios controlados con placebo el aceite de
pescado si demostrd eficacia en pacientes con coli-
tis ulcerosa™», aunque precisando altas dosis de
aceite de pescado durante un periodo de varios
meses. En contraste con los beneficios del aceite de
pescado en la colitis ulcerosa, la utilizacién de inhi-
bidores selectivos de la 5-lipoxigenasa no ha mos-
trado de momento ninguna ventaja®2. Otro estudio
posterior, controlado y_doble ciego en 78 pacientes
con enfermedad de Crohn en remisién, aunque con
un alto riesgo de recaida®, encontré que la utiliza-
cién de aceite de pescado (2,7 g de dcidos grasos n-
3) durante un afio disminuia significativamente la
tasa de recaidas, permaneciendo el 59% de los
pacientes del grupo tratado en remisién mientras
que en el grupo placebo solo lo estaban el 26%.
Estos excelentes resultados no pudieron ser confir-
mados en otro estudio realizado en pacientes con
enfermedad de Crohn* en el que la tasa de remisién
al afio en los dos grupos fue del 30%. De todas for-
mas, estos dos estudios no son comparables dado
que en este tultimo los pacientes comenzaron con
esteroides nada mds conseguida la remisién. Hacen
falta mas estudios para situar adecuadamente el
papel de los suplementos de aceite de pescado tanto
en el tratamiento como en la prevencion de las reca-
idas en la enfermedad inflamatoria intestinal.

Dietas elementales

Son preparados monoméricos que han sido artifi-
cialmente digeridos hasta sus componentes basicos.
Cuando este grado de digestion ha sido completo y las
proteinas se aportan como aminodcidos el resultado
son dietas elementales. Se pueden aportar en casos de
grave afectacion intestinal o incluso en casos en los
que hasta no hace mucho tiempo se recomendaba
mantener un reposo digestivo absoluto. Se absorben
en el intestino delgado proximal precisando muy poco
esfuerzo por los sistemas enzimdticos intestinales.
Las dietas elementales, al no tener proteinas comple-
tas, presumiblemente no estimulan al sistema inmuni-
tario, salvando esta posible influencia sobre el brote.
Ademds, un efecto beneficioso afiadido es que modi-
fican la flora intestinal.

Se han publicado mdltiples estudios cuyas conclu-
siones sugieren que la dieta elemental puede ser tan
efectiva como los esteroides para conseguir controlar
los brotes de enfermedad de Crohns+, Sin embargo,
el metaandlisis llevado a cabo por Ferndndez-Banares
y cols.» encuentra que la media de remisién con die-
tas elementales (65%), no es superior a la obtenida
con dietas no elementales (61,2%), siendo a su vez
ambas inferiores a los esteroides en cuanto a eficacia.
Otro problema, como ocurre con otras formas de tra-
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tamiento en la enfermedad de Crohn es, en general, la
corta duracién de la remisiénz.+.s. Un hecho intere-
sante es que algunos autores como O’Brien y cols.s!
han encontrado respuesta a la dieta elemental en un
alto porcentaje de pacientes con enfermedad resisten-
te a los esteroides (67%). Se puede concluir tras las
experiencias acumuladas hasta ahora que las dietas
elementales son una alternativa a los esteroides en el
brote agudo de la enfermedad de Crohn, sobre todo si
afecta al intestino delgado. Pueden tener una especial
utilidad en aquellos enfermos resistentes a los esteroi-
des o en los que estos producen elevados efectos inde-
seables como los nifios con retraso en su crecimiento.
En estos dltimos es en los que se han descrito las ma-
yores ventajas con su uso al conseguir un ritmo de
crecimiento normal®. En la tabla III se recogen algu-
nas indicaciones de las dietas elementales en la enfer-
medad de Crohn.

Tabla I11

Indicaciones de las dietas elementales en la enfermedad
de Crohn

Pacientes refractarios a los esteroides, sobre todo con
enfermedad de intestino delgado.

Pacientes que de ser sometidos a cirugia tienen muchas
posibilidades de acabar con un sindrome de intestino
corto.

Alternativa a los esteroides como tratamiento primario.
Pacientes con importantes efectos secundarios por el
tratamiento.

Nifios con retraso del crecimiento.

Apoyo nutritivo en pacientes desnutridos que no toleren
otros preparados.

Pero ;por qué no se utilizan mds si tienen algunas
ventajas? Hay varias razones para ello: son muy caras
y en la mayoria de los casos pueden ser sustituidas,
como ya hemos visto, por los preparados poliméricos,
no tienen ningdn sabor y ademds ejercen un efecto
psicolégico negativo al restar al paciente la sensacion
de comer, maxime cuando estas dietas hay que utili-
zarlas durante un tiempo prolongado. Pocos pacientes
son capaces de tolerar 2 litros de una férmula liquida
de estas caracteristicas y es necesario el sondaje di-
gestivo para su administracion durante un tiempo
nunca inferior a 4 semanas.

Acidos grasos de cadena corta

Los dcidos grasos de cadena corta como son el pro-
pionato, el butirato y el acetato, se forman en el colon
por la fermentacion bacteriana de carbohidratos no
absorbibles tales como almidones o fibra soluble. Su
importancia radica en que son la principal moneda
energética para el colonocito que extrae los dcidos
grasos de cadena corta que precisa mas de la luz colé-
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nica que de la circulacién sanguinea. El preferido por
el colonocito es el butirato, que aporta el 70% de la
energia que consumes . Los dcidos grasos de cadena
corta suponen para el colonocito lo que la glutamina
para el enterocito. Por este motivo se han ensayado
enemas de dcidos grasos de cadena corta para tratar
formas refractarias de colitis ulcerosa distal con resul-
tados alentadores y con menor coste que otros trata-
mientos topicos como los enemas de esteroides o de
mesalacinas<. De todas formas es necesario mds
tiempo y mds experiencias para definir adecuadamen-
te su lugar en el tratamiento de estas formas de colitis
ulcerosa, dado que un estudio reciente en 38 pacientes
con colitis ulcerosa distal® no muestra utilidad con los
dcidos grasos de cadena corta, aunque el volumen ad-
ministrado y su frecuencia difieren de los estudios
previos. La fermentacion colénica del Plantago ovata
es capaz de generar cantidades importantes de butira-
to. Por ello, se ha estudiado el efecto que su adminis-
tracién oral puede tener sobre el mantenimiento de la
remision en la colitis ulcerosa, encontrando que la in-
gesta de 10 gramos diarios puede ser al menos tan
efectivo como la mesalacina®.

Manejo de los pacientes

Hoy en dia, cuando se consulta un paciente con EIL,
deberin realizarse las pruebas pertinentes para saber si
el paciente padece una enfermedad de Crohn o una
colitis ulcerosa. Asimismo, deberd conocerse la locali-
zacion y extension del proceso, la actividad con la que
se presenta la enfermedad y si existen o no complica-
ciones. Por tltimo tendrd que llevarse a cabo una eva-
luacién nutritiva completa del paciente. Con todo ello
estaremos en condiciones de planificar un tratamiento
farmacolégico que controle el proceso y un trata-
miento nutritivo que no solo corrija los déficits nutriti-
vos presentes o prevenga los que se pudieran producir,
sino también que ayude a controlar con dicho trata-
miento nutritivo la actividad de la enfermedad.

Los pacientes que no estén en brote deben realizar
una dieta equilibrada sin ningin tipo de restricciones.
La reconocida dieta mediterrdnea, caracterizada por
ser pobre en grasas saturadas, rica en fibra y que apor-
ta los hidratos de carbono como hidratos de carbono
complejos, es adecuada para todas las situaciones, ha-
ciendo solo leves modificaciones en la misma. Este ti-
po de dieta es de similares caracteristicas a la que, ya
hace muchos anos, recomendaban Heaton y cols.2 y a
la que hacian responsable de menores y mas cortos in-
gresos. Unicamente los enfermos que estén desnutri-
dos y sean incapaces de tomar las calorfas necesarias
o los nifos con Ell y retraso del crecimiento, pueden
necesitar suplementos nutritivos u otro tipo de apoyo
nutritivo.

Hasta no hace muchos afios cuando un paciente
presentaba un brote de EII entre moderado y severo se
utilizaba sistemdticamente la nutricion parenteral ya
que se partia de la idea de que el reposo del tubo di-

gestivo era esencial para el control del brote. Al reti-
rar los alimentos se estimulaba menos al sistema in-
munitario desde el intestino, a la vez que la irritacion
mecinica de aquellos también desaparecia. La reali-
zacion de estudios adecuadamente sistematizados ha
permitido demostrar que con las dietas enterales dis-
ponibles en la actualidad no es habitualmente ni bue-
no ni necesario el reposo digestivo absolutos e+, La
nutricion parenteral es mds cara, menos fisioldgica y
tiene una alta tasa de complicaciones®. Asegurar por
via enteral una cantidad de calorias suficientes para
mantener bien nutrido al paciente precisa generalmen-
te infundir la nutricién a través de una sonda naso-en-
térica que es algo que aceptan mal los pacientes. Con
las nuevas sondas, mucho mds finas v de un material
mds suave, que se adapta a la anatomia del paciente,
la tolerancia es mucho mayor. Otro inconveniente de
las dietas enterales es la diarrea que pueden provocar
por su elevada osmolaridad. Este inconveniente se so-
luciona con la infusién de la solucién nutritiva de for-
ma continua por bomba, lo que limita notablemente la
libertad de movimientos y le resta comodidad a los
pacientes. Las dietas enterales precisan menos esfuer-
zo por el aparato digestivo para ser absorbidas y no
tienen las complicaciones de la nutricion parenteral a
la vez que presentan menor estimulo antigénico que la
alimentacién cotidiana. Con ello se mantiene el trofis-
mo de la mucosa intestinal impidiendo su atrofia, sin
tener el hipotético efecto que sobre la actividad de la
enfermedad puede tener la alimentacion habitual.

Otra cuestion sobre la que es necesario detenerse es
sobre la energia que precisa un paciente con EII. El
paciente sin brote de la enfermedad y con un estado
nutritivo normal no precisa un aporte energético dis-
tinto del que corresponde a cualquier persona normal
segun su edad, sexo, y actividad habitual. Chan y
cols.% determinaron unos requerimientos basales de
25 kcal/kg/dia en 54 pacientes con enfermedad de
Crohn inactiva lo que puede considerarse dentro de li-
mites normales. La cantidad de energia serd mayor
cuando el paciente presente actividad de su enferme-
dad y cuanto mayor sea ésta mayores serdn las necesi-
dades energéticas. Asimismo, aumentardn las necesi-
dades energéticas si hay infecciones asociadas o el
paciente estd bajo tratamiento esteroideo que tiene en
si un efecto hipercatabélico. En las situaciones arriba
mencionadas puede ser necesario un aporte caldrico
que oscile entre 35-45 kcal/kg./dia segun cada caso.
La mitad de las calorias deben ser aportadas como hi-
dratos de carbono y la otra mitad como grasas, y si
hubiera algtin grado de malabsorcién de las mismas,
parte de sus necesidades deberian cubrirse con trigli-
céridos de cadena media. En las fases de actividad el
aporte proteico también debe ser incrementado si se
quiere mantener un balance nitrogenado equilibrado,
dado que hay tanto unas pérdidas fecales incrementa-
das como un aumento del turnover proteico, siendo
recomendable dar alrededor de 2 g/kg/dia de protei-
nase.
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. Cuando habria que utilizar la nutricién
parenteral?

La nutricion parenteral supuso un avance importan-
tisimo en el tratamiento de los pacientes en brote por
Ell* y hoy sigue siendo una ayuda inestimable en al-
gunas de sus mds graves presentaciones y en muchas
de sus complicaciones®. Pero las importantes compli-
caciones que acompafan a su utilizacion, especial-
mente en los pacientes con Ell7: sepsis, trastornos de
la funcién hepdtica y trombosis venosas, hace que su
uso se deba restringir a aquellos casos en los que la
via digestiva sea impracticable. Las sepsis tienen su
origen tanto en las bacteriemias asociadas al catéter
central necesario para la infusién como en la atrofia
de la mucosa digestiva que favorece el fenémeno de
la traslocacion bacteriana. Esta atrofia, con disminu-
cién del contenido intestinal de proteinas, incrementa
la permeabilidad intestinal y sucede cuando falta el
efecto tréfico directo de los nutrientes™ s, Las altera-
ciones hepaticas pueden ser diversas™: colostasis, co-
lecistitis acalculosa, hepatopatia crénica, fibrosis, al-
teraciones del metabolismo oxidativo, higado graso o
colelitiasis, dependiendo su instauracién del tiempo
de nutricion o del mayor o menor contenido en hidra-
tos de carbono de la mezcla. Las complicaciones im-
portantes, el alto coste y el beneficio dudoso que en
muchas ocasiones acompaiia a su uso, ha hecho que la
Sociedad Americana de Nutricién Parenteral y Ente-
ral haya promulgado una guia para la correcta utiliza-
cién de la nutricion parenteral™.

En la tabla TV se recogen las indicaciones de nutri-
cién parenteral mds aceptadas por la mayoria de los
especialistas en la EII. Légicamente, cuando hay un
brote importante y con la nutricién enteral y el trata-
miento médico habitual no se consigue una evolucidn
satisfactoria, debe utilizarse la nutricién parenteral.
Los cuadros oclusivos secundarios a las estenosis pro-
vocadas por la enfermedad de Crohn precisaran repo-
so digestivo mientras el tratamiento médico controla
el cuadro, pues muchas de estas estenosis son infla-
matorias, no fijas, y por lo tanto reversibles al cesar la
actividad. La nutricién parenteral mantiene el estado
nutritivo a pesar de la situacién hipercatabdlica mien-
tras se resuelve la obstruccidn o bien cubre las necesi-
dades nutritivas hasta que el paciente es intervenido
quirtirgicamente si lo precisa. Lo mismo ocurre cuan-
do hay una fistula digestiva bien sea interna o externa,
sobre todo si es alta, con débito elevado o abocada a
la piel. La nutricion parenteral y el tratamiento médi-
co pueden ser suficientes para cerrar la fistula, aunque
con frecuencia esto no ocurre o la fistula se reproduce
al reanudar la nutricién oral. La utilizacién de la ci-
closporina para tratar este problema parecia promete-
dora ™, pero las publicaciones mds recientes no con-
solidan los resultados previos#.

El sindrome de intestino corto es una indicacién
cldsica de nutricion parenteral, siendo muchos los en-
fermos que deben su vida a esta forma de soporte nu-
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tritivo. El tiempo de soporte va a depender de la su-
perficie absorbible residual y de la capacidad de adap-
tacién de cada paciente. En varios paises se ha adqui-
rido una valiosa experiencia con los programas de
nutricion parenteral domiciliaria que permiten a los
pacientes tributarios de nutricién parenteral durante
un tiempo previsiblemente largo, realizar una vida
muy proxima a la normalidad con unas tasas de super-
vivencia muy altas. Asi, Messing y cols.* revisaron
los pacientes incluidos en programas de nutricién pa-
renteral domiciliaria entre los anos 1980-1989 en
Francia y Bélgica por fracaso intestinal de causa no
maligna. El 25% de pacientes incluidos en el progra-
ma tenfa una enfermedad de Crohn y la supervivencia
global incluyendo pacientes con y sin enfermedad de
Crohn fue del 80%. En EE.UU., Howard y cols.®? en-
cuentran que al afio de la iniciacion de la nutricion pa-
renteral domiciliaria el 70% de los pacientes con en-
fermedad de Crohn realizaban nutricién oral
completa, el 25% permanecian con nutricion parente-
ral domiciliaria y el 2% habian fallecido. En Espaiia®,
con una experiencia mas limitada en el tiempo, los pa-
cientes con enfermedad de Crohn representan el 10%
del total de los sometidos a nutricién artificial domici-
liaria, consiguiéndose una rehabilitacién completa en
el 53% de todos los pacientes que se sostienen con es-
ta modalidad de nutricién. Para ofrecer una suficiente
calidad de vida. los pacientes con nutricién parenteral
domiciliaria deben recibir el soporte durante la noche
en un periodo de entre 8 y 12 horas, sicndo la compli-
cacion mds frecuente la sepsis™ =55, En el sindrome de
intestino corto se estan abriendo nuevos horizontes,
ya que algunos grupos estdn ofreciendo superviven-
cias de entre el 66 y el 88% al cabo de un afio con el
trasplante de intestino, utilizando como inmunosupre-
sor el FK506%. De los 80 trasplantes de intestino re-
gistrados hasta 1996, el 64% de los casos se hicieron
por intestino cortos”.

Tabla IV

Indicaciones de la nutricion parenteral

* Fracaso de la nutricion enteral.

¢ Enfermedad yeyuno ileal extensa.

¢ Miiltiples estenosis con cuadros suboclusivos.
» Fistulas digestivas internas o externas.

» Sindrome de intestino corto,

* Megacolon téxico.

Apoyo nutritivo en la EII de la infancia

Merecen una atencion especial los nifios con Ell en
los que la enfermedad con mucha frecuencia provoca
retraso del crecimiento. Hildebrand y cols.# realiza-
ron un estudio longitudinal en 124 nifios suecos com-
probando cémo la velocidad de crecimiento ya era
menor un afio antes de ser realizado el diagndstico
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tanto de enfermedad de Crohn como de colitis ulcero-
sa. Los nifios con colitis ulcerosa habian recuperado
un peso y una altura normal un afio después del diag-
ndstico, sin embargo, los nifios con enfermedad de
Crohn seguian con una menor altura 5 afos tras el
diagnéstico. Cezard y cols.® revisaron los estudios
controlados que comparaban la nutricién enteral con
los esteroides en el control de los brotes de enferme-
dad de Crohn en nifios, encontrando que la nutricién
enteral es menos efectiva que los esteroides para con-
trolar la enfermedad. Tanto la nutricién enteral* como
la parenteral’'» aumentan la velocidad de crecimiento
y disminuyen la actividad de la enfermedad. Algunos
autores enctentran una disminucidn en las necesida-
des de esteroides con su uso”. Es por tanto necesario
un soporte nutritivo que corrija el retraso del creci-
miento antes de que se produzca el cierre epifisario
porque a partir de este momento serd irreversible. El
problema que plantea el soporte nutritivo es la necesi-
dad de mantenerlo durante mucho tiempo con los in-
convenientes ya comentados anteriormente para la
nutricién enteral y parenteral. Una experiencia intere-
sante es la aportada por Aiges y cols.*, quienes duran-
te un afio infundieron a un grupo de pacientes una die-
ta polimérica durante la noche a través de una sonda
nasogdstrica, permitiendo una dieta libre durante el
dfa. Transcurrido este tiempo, encontraron una veloci-
dad de crecimiento significativamente superior en los
pacientes con dieta polimérica que en los controles,
con una buena tolerancia. La suplementacion noctur-
na tiene claras ventajas en situaciones como el retraso
del crecimiento que precisan suplementos durante lar-
gos periodos ya que interfiere mucho menos con la vi-
da habitual. Una experiencia similar es la aportada
por Wilschanski y cols.s, quienes comprobaron c6mo
el continuar con nutricién enteral por sonda nasogis-
trica tras conseguir la remisién con un 50-60% de las
calorias iniciales se prolongaba la remision y se soste-
nia la mejoria en el crecimiento. Cuando se explica
adecuadamente a los nifios las ventajas del sondaje di-
gestivo, éstos pueden aprender a cuidar la sonda e in-
cluso a cambiarla por si mismos.

Si la enfermedad estd controlada y no hay retraso
en el crecimiento, a los nifos con EII hay que reco-
mendarles lo mismo que a los adultos, es decir, una
dieta equilibrada sin limitaciones. Fuera de los brotes
se debe aumentar el consumo de leche y derivados por
su alto valor nutritivo. Si el nifio tiene mal apetito hay
que disminuir la cantidad y aumentar la frecuencia de
las comidas y, sobre todo, tener mucha imaginacion
en la cocina para estimuldrselo.

Presente y futuro

Poco a poco, aunque todavia con grandes lagunas,
se va definiendo el lugar de la nutricién, en su sentido
mds amplio, en la EIl. Hay evidencias experimentales
y clinicas de que los dcidos grasos n-3 pueden ser fac-
tores dietéticos protectores en la EIl. Hay evidencias

epidemiolégicas que relacionan la enfermedad con el
consumo de azicares refinados, grasas y protefnas
animales. Estéd abierto el campo de estudio de los fac-
tores antioxidantes en la dieta. Existen prometedores
resultados con los dcidos grasos de cadena corta, fun-
damentalmente con los enemas de butirato en el trata-
miento de la colitis ulcerosa distal. Todo ello indica
una gran inquietud cientifica alrededor de la nutricién
y la EII con el desarrollo de modelos experimentales
miés cercanos a la enfermedad que estin siendo la
punta de lanza necesaria para estimular los estudios
clinicos mds novedosos.

El apoyo nutritivo, tanto enteral como parenteral,
ha sido de gran utilidad en nuestros pacientes, tenien-
do en este momento suficientes evidencias de que la
nutricién enteral es la adecuada en casi todas las oca-
siones: el reposo digestivo no es ni bueno ni necesario
en la mayorfa de los casos. Sabemos con certeza que
luchar contra la desnutricién es colocar a nuestros pa-
cientes en la mejor situacion para combatir la enfer-
medad, evitando numerosas complicaciones. Pero hoy
sabemos, ademas, que las posibilidades de la terapia
nutritiva van mucho mds lejos ya que parece claro que
de algtin modo, tanto la nutricién enteral como la pa-
renteral ayudan a controlar la actividad en la enferme-
dad de Crohn. Los mecanismos por los que el apoyo
nutritivo puede influir sobre dicha actividad quedan
atin por dilucidar: menor exposicion a antigenos, me-
jorfa de la funcién inmunitaria, aporte de nutrientes y
calorfas esenciales para la regeneracién intestinal, etc.
También quedan por el momento sin explicacion los
motivos por los que esa influencia sobre la actividad
de la enfermedad no se hace extensiva a la colitis ul-
cerosa. Estd claro, pues, que hasta el momento ningtin
tipo de terapia nutritiva puede sustituir al tratamiento
farmacoldgico, aunque si es un complemento de gran
valor para conseguir la remisién, especialmente en
pacientes con enfermedad de Crohn resistentes a los
esteroides. Es muy importante que investigadores bé-
sicos, nutricionistas y clinicos coordinen sus esfuer-
zos para seguir avanzando en este terreno tan apasio-
nante.

Bibliografia

1. Rosenberg IH, Bengoa JM y Sitrin MD: Nutritional aspects of
IBD. Annual Review of Nutrition, 1985, 5:463-484 (Annual
Review Inc. Palo Alto. California).

2. Abad A, Cabre E y Gine 1J: Total enteral nutrition in hospita-
lized patients with inflammatory bowel diseased. Clin Nutr
Gastroenterol, 1986, 1:1-8.

3. Royall D, Greenberg GR, Allard JP, Baker IP y Jecjeebhoy
KN: Total enteral nutrition support improves body composi-
tion of patients with active Crohn’s disease. J Parent Enteral
Nutr, 1995, 19: 95-99.

4. Murch SH, Lamin VA, Savage MO, Walker-Smith JA y

Macdonald TT: Serum concentrations of TNF alpha in child-

hood chronic inflammatory bowel disease. Guz, 1991,

32:913-917.

Buffinton GD y Doe WF: Altered ascorbic acid status in the

mucosa from inflammatory bowel disease patients. Free Ra-

dic Res, 1995, 22:131-143,

n

295




NUTRICION HOSPITALARIA. Vol. XIL. Niim. 6. Noviembre-Diciembre 1997

6. Bethend C, Jeppesen PB y Mortensen PB: Vitamin B, absor-
tion after ileorectal anastomosis for Crohn’s disease patients:
effect of ileal resection and time span after surgery. Eur J
Gastroenterol Hepatol, 1995, 7:397-400.

7. Albitol V, Rous C, Chaussade S, Guillernant S, Kolta S, Dou-
gados M y cols.: Metabolic bone assessment in patients with
inflamatory bowel disease. Gastroenteroiogy, 1995, 108:417-
422.

8. Silvennoinen J: Relactionships between vitamin D, parathy-
roid hormone and bone mineral density in infalamotory bowel
disease. J Intern Med, 1996, 239:131-137.

9. Vogelsang H, Ferenci P, Resch H, Kiss A y Gangl A: Preven-
tion of bone mineral loss in patients with Crohn’s disease by
long-term oral vitamin D supplementation. Eur J Gastroen-
terol Hepatol, 1995, 7:609-614.

10. Bernstein CN. Seeger LL, Anton PA. Artinian L, Goodman
WG, Geffrey SP y cols.: Oral calcium and vitamin D does not
impat on decresed bone density in inflammatory bowel disea-
se (IBD): a prospective randomised placebo-contolled study.
Gastroenterology, 1995, 108:A782.

1. Jewell DP y Truelove SC: Circulating antibodies to cow’s
milk proteins in ulcerative colitis. Gut, 1972, 13:796-801.

12. Knoflach P, Park BH, Cunningham R, Weiser MM y Albini
B: Serum antibodies to cow’s milk proteins in ulcerative coli-
tis and Crohn’s discase. Gasrroenterology, 1987, 92:479-485.

13. Martini GA y Brandes JW: Increased consumption of refined
carbohydrates in patients with Crohn’s disease. Kiin Wehr,
1976: 367-371.

14. Thornton JR, Emmert PM y Heaton KW: Diet and Crohn’s
disease: characteristics of pre-illness diet. Br Med J, 1979,
2:762-764.

15. Shoda R, Matsueda K, Yamato y Umeda N: Epidermiologic
analysis of Crohn disese in Japan: increased dietary intake of
n6 polyunsaturaded fatty acids and animal protein relates to
the increased incidence of Crohn disease in Japan. Am J Clin
Nutr, 1996, 63:741-745.

16. Grisham MD, DeMichele SJ, Garleb KA y Spedan RD: Sulfa-
salazine or enteral diets containing fish oil or oligosaccharides
attenuate chronic colitis in rats. Inflamatory Bowel Dis, 1996,
2:178-188.

17. Caughey GE, Mantzioris E. Gibson RA, Cleland LG y James
MI: The effect on human tumor necrosis factor o and interleu-
kin 1B production of diets enriched in n-3 fatty acids from ve-
getable oil or fish oil. Am J Clin Nutr, 1996, 63:116-122.

18. Stenson WF, Cort D, Rodgers J, Burakoff R, Deschyrver-
kecskemeti K, Gramlicch TL y Becker W: Dietary supple-
mentation with fish oil in ulcerative colitis. Ann Inter Med,
1992, 116:609-414.

19.  Aslan A vy Triadafilopoulos G: Fish oil fatty acidy supplemen-
tation in active ulcerative colitis: a double-blind, placebo-con-
trolled, crossover study. Am J Gastroenterol, 1992, 87:432-
437.

20. Hawthorne AB, Daneshmend TK y Hawkey CJ: Treatment of
ulcerative colitis with fish oil supplementation: a prospective
12 month randomized controlled trial. Gut, 1992, 33:922-928,

21. Tragone A, Valpiani D, Miglio F. Elmi G, Bazzocchi G, Pipi-
tone E y Lanfranchi GA: Dietary habits as risk factors for in-
flamatory bowel disease. Eur J Gastroenterol Hepatol, 1993,
7:47-51.

22, Heaton KW, Thornton JR y Emmett PM: Treatment of
Crohn’s disease with an unrefined-carbohydrate, fibre-rich
diet. Br Med J, 1979, 2:764-766.

23. Harries AD. Jones LA, Danis V. Fifield R, Heatley RV, New-
combe RG y Rhodes I: Controlled trial of supplemented oral
nutrition in Crohn’s disease. Lancer, 1983, 1:887-890.

24. Ritchie JK, Wadsworth I, Lennard-Jones JE y Rogers E: Con-
trolled multicentre therapeutic trial of an unrefined carbohy-
drate, fibre rich diet in crohn’s disease, Br Med J, 1987,
295:517-520.

25. Hallert C, Kaldma M y Petersson BG: Ispaghula husk may re-
lieve gastrointestinal symptoms in ulcerative colitis in remi-
sion. Scand J Gastroenterol, 1991, 26:747-750.

26. Jones V: Comparison of total parenteral nutrition and elemen-

296

2T

28.

29.

30.

32.

33

34,

35

36.

3%

38.

39.

40.

41.

44.

46.

tal diet in the induction of remission of Crohn’s disease: long-
term maintenance of remission by personalized food exclu-
sion diets. Dig Dis Sei, 1987, 32:1008-107S.

Pearson M, Teahon K, Levi Al y Bjarnason I: Food intoleran-
ce and Crohn’s disease. Gut 1993, 34:783-787.
Gonzilez-Huix F. De Ledn R, Fernandez-Batfiares F, Esteve
M, Cabré E, Acero D y cols.: Polymeric enteral diets as pri-
mary treatment of active Crohn® s disease: A prospective ste-
roid control trial. Gur, 1993, 34:778-782.

Gorard DA, Hunt JB, Payne-Jarnes JJ, Palmer KR. Rees RG,
Clark ML y cols.: Initial response and subsequent course of
Crohn’s disease treated with elemental diet or prednisolone.
Gut, 1993; 34:1198-1202.

Gonzdlez-Huix F, Ferndndez-Bafares F, Esteve-Comas M,
Abad-Lacruz A, Cabre E, Acero D y cols.: Enteral versus pa-
renteral nutrition as adjunct therapy in acute ulcerative colitis.
Am J Gastroenterol, 1993, 88:227-232,

Elson CO, Layden TJ, Nemchausky BA, Rosemberg JL. y Ro-
senberg IH: An evaluation of total parenteral nutrition in the
management of inflammatory bowel disease. Dig Dis Sci,
1980, 25:42-48.

Muller JM, Keller HW, Erasmi H y Pichmaier H: Total paren-
teral nutrition as the sole therapy in Crohn’s disease: A pros-
pective trial. BrJ Surg, 1983, 70:40-43.

Ostro MG, Greemberg GR y Jeejeeboy KN: Total parenteral
nutrition and complete bowel rest in the management of
Crohn’s disease. J Parent Enteral Nutr, 1985, 9:280-287.
Lerebours E, Messing B, Chevalier B, Bories C, Colin R y
Bernier JJ: An evaluation of total parenteral nutrition and the
management of steroid-dependent and steroid-resistant pa-
tients with Crohn's disease. J Parent Enteral Nutr, 1986,
10:274-278.

Rigaud D, Cerf M y Mignon M: Nutritional assistance and
acute attacks of Crohn’s colitis. Gastroenterology, 1989,
96:A416.

Stenson WF y Alpers DH: Nutritional therapy in inflamma-
tory bowel disease: a historical overview. Current Opinion in
Castroenterology, 1997, 13:135-139.

Griffiths AM, Ohlsson A, Sherman PM y Sutherland LR: Me-
ta-analysis of enteral nutrition as a primary treatment of active
Crohn’s disease. Gasrroenterology, 1995, 108:1056-1067.
Ferndndez-Bafares F, Cabré E, Esteve-Comas M y Gassull
MA: How effective is enteral nutrition in inducing clinical re-
mision in active Crohn’s disease? A meta-analysis of ramdo-
mized clinical trials. J Parent Enteral Nurr, 1995, 19:356-364.
Messori A, Trallori G. D albasio G, Milla M, Vannozzi G y
Pancini F: Defined-formula diets versus steroids in the treat-
ment of active Crohn’s disease: a meta-analysis. Scand J Gas-
troenterol, 1996, 31:267-272.

Stenson WF: Role of eicosanocids as mediators of inflamation
in inflammatory bowel disease. Scan J Gasrroenterol, 1990,
25 (suppl. 172):13-18.

Greenfield SM, Green AT, Teare JP, Jenkins AP, Punchard
NA, Ainley CC y Thompson RP: A ramdomized control study
of evening primrose oil and fish oil in ulcerative colitis. Ali-
ment Pharmacol Ther, 1993, 7:159-166.

Laursen LS. Lauritsen K, Bukkave K Rask-Madsen J, Jacob-
sen O, Naesdal J y cols.: Selective 5-lipoxigenasa inhibition
by ziuleton in the treatment of relapsing ulcerative colitis: a
randomized double-blind placebo-controlled multicentre trial.
Eur J Gastroenterol Hepatol., 1994, 6:209-215.

Belluzi A, Brignola C y Campieri M: New fish oil derivative
for preventing clinical relapses in Crohn’s disease: a double
blind placebo controlled randomized trial. Gastroenterology,
1995, 108:A781.

Lorenz-Meyer H, Nicolay C, Schulz B, Purman I, Fleig WE,
Scheurlen C y cols.: Omega-3 fatty acids and low carbohydra-
te diet for maintenance of remission in Crohn’s disease: a ran-
domized controlled multicenter trial. Scan J Gastroenterol,
1996, 31:778-785.

O’Morain C, Segal AM, Levi A} y Valman HB: Elemental
diet in acute Crohn’s disease. Arch Dis Child, 1983, 53:44-47.
O’Morain C, Segal M y Levi Al: Elemental diet as a primary




Enfermedad inflamatoria intestinal: importancia de la nutricion hoy

47.

48.

49.

50.

56.

57.

59.

60.

61.

63.

64.

65.

66.

67.

treatment of acute Crohn’s disease: a controlled trial. Br Med
J, 1984, 288:1859-1862,

Saverymuttu S. Hodgson HIJF y Chadwich VS: Controlled
trial comparing prednisolone with an elemental diet plus non-
absorbable antibiotics in active Crohn's disease. Guz, 1985,
26:994-998.

Okada M. Yao T, Yamamoto T, Takenaka K. Imamura K,
Maeda K y Fujita K: Controlled trial comparing an elemental
diet with prednisolone in the treatment of active Crohn’s dise-
ase. Hepatogastroenterology, 1990, 37:72-80.

Teahon K, Bjarnason Y, Pearson M y Levi Al: Ten years ex-
perience with elemental diet in the management of Crohn’s
disease. Gui, 1990, 31:1133-1137.

Park RH, Galloway A y Russell RI: Double-blind controlled
trial of elemental and polymeric diets as primary therapy in
active Crohn’s disease. Eur J Gastroenterol Hepatol, 1991,
3:483-490. =

O’ Brien CJ, Giaffer MH, Cann PA y Holdsworth CD: Ele-
mental diet in steroid-dependent and steroid-refractory
Crohn’s disease. Am J Gastroenterol, 1991, 86:1614-1618.
Papadopoulo A, Rawashdeh MO, Brolvn GA, McNeish AS y
Booth IW: Remission following an elemental diet or predniso-
lone in Crohn’s disease. Acta Paediatr, 1995, 84:79-83.
Roediger WEW: The colonic epithelium in ulcerative colitis:
an energy-deficiency disease. Lancer, 1980, 2:712-715.
Scheppach: Effects of short chain fatty acids on gut morpho-
logy and function. Gut, 1994, 35 (suppl. 1):535-838.
Scheppach W, Sommer H, Kirchner T. Paganelli GM, Bar-
tram P, Chzistl SM y cols.: Effect of butyrate enemas on the
colonic mucosa in distal ulcerative colitis. Gastroenterclogy,
1992, 103:51-56.

Senagore AJ, MacKeigan JM, Scheider M y Ebron JS: Short
chain fatty acid enemas: A cost effective alternative in the tre-
atment of nonspecific proctosigmoiditis. Dis Colon Rectum,
1992, 35:923-927.

Vernia P, Marcheggiano A, Caprilli R, Frieri G, Corrao G,
Valpiani D y cols.: Short-chain fatty acid topical treatment in
distal ulcerative colitis. Aliment Pharmacol Ther, 1995,
9:309-313.

Steinhart AH, Hiruki T, Brzezinski A y Baker JP: Treatment
of left-sided ulcerative colitis with butyrate enemas: a contro-
lled trial. Aliment Pharmacol Ther, 1996, 10:729-736.
Fernindez-Bafares F, Hinojosa J, Sanchez-Lombrafia JL,
Martinez JF, Garcia-Pugés A, Gonzdlez-Huix F y cols.: Ran-
domized clinical trial of plantago ovata efficacy as compared
to mesalazine in maintaining remission in ulcerative colitis.
Clin Nutr, 1997, 16 (suppl. 2):45.

Dickinson RJ, Ashton MG, Axon AT, Smith RC, Yeung CK ¢
Hill GL: Controlled trial of intravenous Hyperalimentation
and total bowel rest as an adjuvant to the routine therapy of
acute colitis, Gastroenterology, 1980, 79:1199-1204.

Lochs H, Meryn L y Hortnaggl H: Has total bowel rest a bene-
ficial effect in the treatment of Crohn’s disease? Clin Nutr,
1983, 2:61-64.

Mclntyre PB, Powell-Tuck J. Wood SR, Lennard-Jones JE,
Lerebours E, Hecktsweiler P y cols.: Controlled trial of bowel
rest in the treatment of severe acute colitis. Gut, 1986, 27:481-
485.

Holdsworth CD y Forrest ARW: Small intestinal absortion
and tolerance of enteral nutrition in acute colitis. Br Med J,
1987, 295:698.

Wright RA y Adler EC: Peripheral parenteral nutrition is no
better than enteral nutrition in acute exacerbations of Crohn’s
disease: a prospective trial. J Clin Gastroenterol, 1990,
12:396-399.

Bowling TE: Inflammatory bowel disease. Eur J Gastroen-
terol Hepatol, 1995, 7:521-527.

Chan AT, Fleming CR, O’Fallon WM y Huizenga KA: Esti-
mated versus measured basal energy requirements in patients
with Crohn’s disease. Gastroenterology, 1986. 91:75-78.
Powell-Tuck J; Protein metabolism in inflammatory disease.
Gur, 1986, 27:67-71.

Jacobs DO, Rolandelli R y Rombeau: Malnutrition and in-

69.

70.

73.

74.

76.

i

78.

79.

80.

81.

82.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

flammatony bowel disease. En: Rombeau JL y Cadwell MD
(eds.): Parenteral nutrition. Philadelphia, WB Saunders,
1986: 380-400.

Fleming CR: Nutrition in patients with Crohn’s disease: anot-
her piece of the puzzle. J Parenter Enteral Nutr, 1995, 19:93-
94.

O’Keefe SID y Rosser BG: Nutrition and inflammatory bowel
disease. En: Targan SR y Shanahan F (eds.): Inflammatory bo-
wel disease: From bench to bedside. Baltimore, Williams &
Wilkins, 1994:461-477.

Stallion A, Foley-Nelson T, Chance WT, Zhang FS y Fischer
JE: Parenteral vs enteral nutrition in tumor-bearing rats. J Pa-
renter Enteral Nutr, 1994, 18:148-153.

Liboshi Y. Nezu R, Kennedy M, Fujii M, Wasa M, Fukuzawa
M y cols.: Total parenteral nutrition decreases luminal mu-
cous gel and increases permeability of small intestine. J Pa-
renter Enteral Nutr, 1994, 18:346-350.

Haskel Y, Xu D. Lu Q y Deitch EA: The modulatory role of
gut hormones in elemental diet and intravenous total parente-
ral nutrition-induced bacterial translocation in rats. J Parenter
Enteral Nutr, 1994, 18:159-166.

Kudsk KA, Minard G, Wojtysiak SL. Croce M, Fabian T y
Brown RO; Visceral protein response to enteral versus paren-
teral nutrition and sepsis in patients with trauma. Surgery,
1994, 116:516-523.

Brennan MF, Pister PWT, Posner M, Quesada O y Shike M:
A prospective ramdomized trial of total parenteral nutrition
after major pancreatic resection for malignancy. Ann Surg,
1994, 220:436-444.

Jorquera F, Culebras J y Gonzélez-Gallego J: Influence of Nu-
trition on Liver Oxidative Metabolism. Nurrition, 1996,
12:442-447.

ASPEN Board of Directors: Guidelines for the use of parente-
ral and enteral nutrition in adult and pediatric patients. J Pa-
renter Enteral Nutr, 1993, 17:1SA-528A.

Hanauer SB y Smith MB: Rapid closure of Crohn’s disease
fistulas with continous intravenous cyclosporin A. Am J Gas-
troenterol, 1993, 88:646-649.

Santos JV, Baudet JA, Casellas FI, Guarner LA, Vilaseca JM
y Malagelada JR: Intravenous cyclosporin for steroid-refrac-
tory attacks of Crohn’s disease: short and long-term results. J
Clin Gastroenterel, 1995, 20:207-210.

Feegan BG: Cyclosporin has no proven role as a therapy for
Crohn’s disease. Inflamm Bowel Dis, 1995, 1:335-339.
Messing B, Lémann M, Landais P, Gouttebell M, Gerar D,
Boncompain M, Saudin F y cols.: Prognosis of patients with
nonmalignant chronic intestinal failure receiving long-term
home parenteral nutrition. Gastroenterology, 1995, 108:1005-
1010.

Howard L, Ament M, Fleming CR y cols.: Current use and
clinical outcome of home parenteral and enteral nutrition the-
rapies in the United States. Gastroenterology, 1995, 109:355-
365.

Gomez C, De Cos Al y Grupo NADYA: Nutricion artificial
domiciliaria. Informe anual 1994. Grupo NADYA. Nutr
Hosp, 1997, XI1:20-27.

Burnes JU., O'Keefe SID. Fleming CR, Devine RM. Berkner
S y Merrick L: Home parenteral nutrition: a three years analy-
sis of clinical and laboratory monitoring. J Parenter Enteral
Nutr, 1992, 16:327-332.

Howard L, Heaphey L, Fleming CR, Lininger L y Steiger E:
Four Years of North America registry home parenteral nutri-
tion outcome data and their implications for patients’ manage-
ment. J Parenter Enteral Nutr, 1991, 15:384-393.

Todo S, Tzakis A, Reyes J, Abu-Elmagd K, Furukawa H,
Nour B y cols.: Small intestinal transplantation in human with
or without colon. Transplantation, 1994, 57:840-848.

Grant D; Current results of intestinal transplantation. Lancet,
1996, 347:1801-1803.

Hildebrand H, Kalberg J y Kristiansson B: Longitudinal
growth in children and adolescents with inflammatory bowel
disease. J Pediatr Gastroenterol Nutr, 1994, 18:165-173.
Cezard JP, Touati G y Hugot JP: Workshop XV: growth and

297




NUTRICION HOSPITALARIA. Vol. XIIL Num. 6. Noviembre-Diciembre 1997

90.

91,

92,

298

development in pediatric IBD: nutritional treatment in pedia-
tric IBD. En: Tygat GNJ, Bartelsman JFWM y van Doventer
SJH (eds.): Falk Symposium: Inflanunatory Bowel Diseases.
Amsterdam, Kluwer Academic Publishers, 1995: 619-625.
Morin CI, Roulet M, Roy CC, Weber A y Lapointe N: Conti-
nous elemental enteral alimentation in the treatment of chil-
dren and adolescents with Crohn’s disease. J Parenter Enteral
Nuir, 1982, 6:194-199.

Kelts DG, Grand RJ, Shen G, Watkins JB, Werlin SL y Boeh-
me C: Nutritional basis of growth failure in children and ado-
lescents with Crohn’s disease. Gastroenterology, 1979.
76:720-727

Strobel CT, Byrne WI y Ament ME: Home parenteral nutri-

=l
(]

94.

tion in children with Crohn’s disease: an efective management
alternative. Gastroenterology, 1979, 77:272-279.

Belli DC, Seidman L, Bouthillier L, Weber AM, Roy CC y
Morin CL: Chronic intermittent elemental diet improves
growth failure in children with Crohn’s disease. Gastroen-
terology, 1988, 94:603-610.

Aiges H, Markowitz I, Rosa ] y Daum F: Home nocturnal
supplemental nasogastric feedings in growth-retarded adoles-
cents with Crohn’s disease. Gastroenterology, 1989, 97:905-
910.

Wilschanski M, Sherman P, Pencharz P, Davis L, Corey M v
Griffiths A: Supplementary enteral nutrition maintains remis-
sion in paediatric Crohn’s disease. Gur, 1996, 38:543-548.




NUTR. HOSP. (1997) XII (6) 299-303
ISSN 0212-1611 - CODEN NUHOEQ
S.V.R. 318

Original

Nutricion
Hospitalaria

Evaluacion del consumo alimentario en mujeres con sobrepeso que van a
ser sometidas a un programa de adelgazamiento voluntario

M. Garaulet, M. L. Judrez, F. Pérez-Llamas, F. J. Tebar y S. Zamora

Departamento de Fisiologia y Farmacologia, Facultad de Biologia. Universidad de Murcia. Espafia.

Resumen

Se ha evaluado el consumo alimentario del dia ante-
rior al inicio de un tratamiento dietético (encuesta de re-
cuerdo de 24 h) en 50 mujeres premenopiusicas con so-
brepeso, de edades comprendidas entre 18 y 50 afos (31
+ 9 afios), de peso inicial medio de 71 + 9 kg y de indice
de masa corporal medio (IMC) de 29,9 = 3,1 kg/m?, que
habian intentado repetidamente adelgazar a lo largo de
sus vidas. Asimismo se ha relacionado la restriccion ca-
Iérica a la que fueron sometidas con la pérdida de peso
tras una semana de tratamiento. Nuestros resultados in-
dican que ninguna de las mujeres encuestadas presento
una dieta equilibrada en energia y nutrientes. A pesar
de que un 50% de las pacientes presentaron dietas real-
mente insuficientes en energia, todas ellas, al ser someti-
das a una dieta de 1.200 kcal/dia (5.000 KJ), adelgaza-
ron mis del peso previsto (0,8-1,5 kg). El consumo
elevado de grasas, y sobre todo la deficiencia en hidratos
de carbono, indican la falta de conocimientos nutricio-
nales que presentan estas mujeres en sus intentos de re-
duccién de peso. En nuestra opinién, estas personas pre-
cisan una buena educacién nutricional, que les ayude a
implantar las bases de una dieta equilibrada.

(Nutr Hosp 1997, 12:299-303)

Palabras clave: Obesidad. Ingesta alimentaria. Hédbitos
alimentarios. Reduccidn de peso.

Introduccion

La obesidad es el trastorno metabdlico mds fre-
cuente observado en los paises desarrollados. Su aso-
ciacién con diabetes mellitus, hipertensién arterial,
hiperlipemia y aterosclerosis coronaria, asi como con
la gota, litiasis biliar e insuficiencia respiratoria hacen
de ésta un serio problema de salud piblica. Su preva-
lencia en los paises desarrollados es alta y estd au-
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EVALUATION OF DIETARY HABITS OF
OVERWEIGHT WOMEN BEFORE STARTING
VOLUNTARY DIETING PROGRAMS

Abstract

The dietary intake of 50 premenopausal, overweight
women, aged between 18 and 50 years old (31 £ 9 years),
with a mean body mass index of 29.9 = 3,1 kg/m?, was
evaluated using the 24 hour recall method, the day befo-
re the start of a voluntary dietetic treatment. All the wo-
men had repeatedly tried losing weight throughout the
courses of their lives. Caloric restriction was compared
with weight loss after a week of dietetic treatment. Qur
results indicate that none of the women taking part in
the study reported diets balanced in energy and nu-
trients. Although in 50% of the patients dietary energy
intake was insufficient, all of them, when submitted to a
diet of 1200 kcal per day, lost more weight (0.8-1.5 kg)
than expected. The high fat intake and above all car-
bohydrate deficiency in these patients, indicate the lack
of nutritional knowledge in their weight loss attempts.
In our opinion, nutritional education is necessary to help
them implement a balanced diet.

(Nutr Hosp 1997, 12:299-303)

Key words: Obesity. Food intake. Dietary habits.
Weight-loss.

mentando en las dltimas décadas a pesar de que el
consumo energético de la poblacién ha disminuido'2.
Todo esto, junto con el excesivo culto al cuerpo pro-
pio de la sociedad actual, hacen que el sobrepeso y la
obesidad sean objeto de preocupacidn tanto para la sa-
nidad como para la poblacién en general.

La obesidad es consecuencia de un balance energé-
tico positivo. No obstante, estudios de ingesta en indi-
viduos obesos aparecen en ocasiones contradictorios.
Mientras que diversos estudios epidemioldgicos tanto
longitudinales como transversales indican que los
obesos ingieren menos o igual energia que los no obe-
508+, otros estudios de observacion directa de ingesta,
muestran todo lo contrario?.,

Por otro lado, la prevalencia de los individuos que
estn a régimen dietético es también muy alta. Un alto
porcentaje de mujeres de paises industrializados (45-
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47%) se encuentran perpetuamente a dieta sin conse-
guir alcanzar ni mantener su peso deseado®. Pasan sus
vidas buscando un nuevo programa de control de peso
que termine definitivamente con su problema. Los ha-
bitos alimentarios de estas personas que son conscien-
tes de su obesidad o sobrepeso y que a lo largo de sus
vidas han intentado repetidamente perder peso, no tie-
nen por qué coincidir con los de otros individuos obe-
sos indiferentes a su problema y que nunca se han so-
metido a ningtin tratamiento dietéticos.

Los objetivos del presente estudio han sido deter-
minar si la reduccidn caldrica a la que son sometidas
50 mujeres premenopdusicas con exceso de peso se
corresponde con la pérdida ponderal que experimen-
tan tras la primera semana de un tratamiento dietético;
asi como evaluar si su alimentacidn se aleja de las in-
gestas recomendadas para esta poblacién.

Material y métodos

El estudio se realizé en una muestra de 50 mujeres
premenopdusicas que iban a ser sometidas a una dieta
de adelgazamiento de 1.200 kcal (5.000 KJ) y con un
porcentaje de nutrientes de 15-20% de proteinas, 25-
30% de grasas y 50-55% de hidratos de carbono. La
edad de las pacientes estaba comprendida entre 18 y
50 afios (31 £ 9 afios), el peso inicial medio fue de 71
* 9 kg y el indice de masa corporal medio (IMC) de
29.9 £ 3.1 kg/m>. Todas las pacientes fueron pesadas
y talladas el dia previo al inicio del tratamiento y una
semana después. El peso se determind en el centro de
la plataforma de la balanza y en posicién anatémica.
Para obtener la talla se procedi6 a colocar a la pacien-
te en el tallimetro, también en posicién anatémica y
con la region occipital, espalda, gliteos y talones en
contacto con la escala del tallimetro. Ambas medicio-
nes se realizaron con las pacientes vestidas con ropa
ligera y sin zapatos. Para evaluar el consumo alimen-
tario se utilizo la encuesta de recuerdo de las 24 horas
previas al inicio del tratamiento dietético/comporta-
mental. Cada mujer fue entrevistada individualmente
por una nutriéloga entrenada en dicho método. La en-
trevista, de aproximadamente 30 minutos de duracion,
fue realizada los lunes, martes vy miércoles, con el ob-
Jjeto de tener en cuenta los hdbitos del fin de semana.
Con el fin de determinar los porcentajes de energia y
| macronutrientes se utilizé un programa informatico®
que utiliza las tablas de composicién de alimentos es-
pafioles, y que incluye valores analiticos propios obte-
nidos en el Instituto de Nutricidn y Tecnologia de Ali-
mentos de la Universidad de Granada, y en el Centro
Nacional de Alimentacidn del Instituto de Salud Car-
los I1I.

Tras la evaluacién nutricional de las dietas se pro-
cedid a obtener los porcentajes de mujeres que inge-
rian dietas insuficientes, adecuadas o excesivas en
energfa, proteinas, lipidos e hidratos de carbono; to-
méndose como valores de referencia los que se inclu-
yen a continuacion:
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Energia. Se consideré la ingesta energética como
insuficiente cuando ésta se encontraba por debajo del
90% de la ingesta diaria recomendada (IDR), excesiva
cuando superaba el 110% y adecuada cuando ésta se
encontraba entre ambos porcentajes. Las IDR de ener-
gia se establecieron individualmente teniendo en
cuenta el peso, altura, edad y actividad fisica de cada
paciente’o.

Lipidos. Se considerd una ingesta adecuada cuando
el porcentaje que alcanzaban los lipidos en la dieta es-
taba entre el 25-30% de la energia total.

Gliicidos. Se consideré una ingesta adecuada cuan-
do el porcentaje que alcanzaban los glicidos en la die-
ta estaba entre el 55-65% de la energia total.

Proteinas. Se consideré una ingesta adecuada
cuando el porcentaje que alcanzaban las proteinas en
la dieta estaba entre el 10-15% de la energia total.

Fibra. Se consideré adecuada cuando su contenido
en la dieta alcanzaba valores de entre 20 y 30 g.

El estudio estadistico de los resultados, en relacién
con la pérdida de peso entre los grupos de mujeres
con ingesta energética excesiva, adecuada e insufi-
ciente, se llevo a cabo mediante el test no paramétrico
de Wilcoxon, valores de P < 0,05 fueron considerados
como significativos,

Resultados y discusion

La obesidad es el resultado de un balance energéti-
co positivo, no obstante, nuestros resultados indican
(tabla I) que solamente un 12% de las mujeres encues-
tadas parecid presentar el dia anterior a comenzar el
tratamiento un consumo energético excesivo respecto
a sus IDR que pudiera justificar su sobrepeso (EE).
Un 40% presentd un consumo energético adecuado
(EA), mientras que la mitad de las mujeres encuesta-
das presentaron dietas realmente hipocaléricas (EI).
Todas ellas, al ser sometidas a una dieta de 1.200
kcal, perdieron peso la primera semana de tratamien-
to. Como era de esperar, las mujeres que presentaron
un mayor consumo energético el dia anterior al co-
mienzo de la dieta, perdieron mds peso (1,5 kg) en la
primera semana de tratamiento que las de consumo
energético adecuado (1.2 kg), y estas ultimas, a su
vez, mds que las de consumo deficiente (0,8 kg), aun-
que estas diferencias no fueron significativas.

En teoria, para la pérdida de 1 kg de peso por sema-
na es necesaria una reduccion caldrica de 1.100
kcal/diar, la reduccién calérica media de las mujeres
encuestadas al ser sometidas a una dieta de 1.200 kcal
fue de 35 + 366 kcal/dia en el grupo EI, de 634 + 251
kcal/dia en el grupo EA y 1.392 + 286 kcal/dia en el
grupo EE. Del grupo EI, mds de la mitad de las pa-
cientes (55%) presentaron tedricamente un aumento
de energfa en su alimentacién de 206 + 102 kcal al so-
meterse a la dieta, y atin asi, perdieron 0,5 kg de peso.
A pesar de que en la préctica la reduccién caldrica no
siempre va acompafiada por la pérdida de peso previs-
ta’2, nuestros resultados podrian parecer sorprenden-
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Tabla I

Distribucion de las mujeres (%) que se someten al programa voluntario de reduccion de peso en funcién de la ingesta
energética previa al tratamiento (excesiva, adecuada e insuficiente), reduccion energética a la que son sometidas v pérdida de

Peso que (’.\'[)(’l'fl}?(’lif({f'i durante la ,’H'!‘Ii'i(,’i‘t.' semana del programd

Tipo de ingesta energética

Total Excesiva (EE) Adecuada (EA) Insuficiente (EI)
Mujeres (%) 100 12 40 48
Consumo de energia®* (kcal) 1.684 + 631 2.589 + 288 1.764 £ 316 1.232 + 366
(Dia previo al tratamiento)
Reduccidn caldrica media* (kcal) 495 + 650 1.392 + 286 634 + 251 36+ 336
Pérdida de peso* (kg) - 1,10 £ 1,50 1,53 = 0,80 1,25 = 1,00 0,86 £ 1,90

(1.* semana del tratamiento)

* Los datos representan el valor medio + EEM.

tes. Este fendmeno, en apariencia contradictorio, se
podria explicar en primer lugar basdndonos en la pér-
dida de agua que acompaiia a la movilizacion del glu-
cogeno corporal la primera semana de tratamiento.
Sabemos que | g de glucdgeno se encuentra unido a 3
g de agua, por lo que la movilizacion de las reservas
de glucdgeno que se produce siempre que se realiza
una restriccion calérica va acompanada por una pérdi-
da de agua importante y, por lo tanto. de peso corpo-
ralts. Otra explicacion podria ser que estas mujeres es-
tén de forma involuntaria infravalorando su consumo
energético, los obesos tienden a infravalorar lo que
comen y a cometer errores en el tamafo de la racién,
especialmente en aquellos alimentos altos en grasa o
de gran densidad calérica®.

En tercer lugar, podria ser que los datos de la en-
cuesta de 24 horas sean un reflejo de los habitos y la
energia consumida por estas mujeres solamente aque-
llos dias que estdn intentando adelgazar, ya que algu-
nas de estas mujeres tienen grandes variaciones en su
ingesta energética, en algunos casos por presentar
trastornos alimentarios de tipo bulimico, y en otros
casos, debido a que adoptan diferentes hédbitos de
comportamiento dependiendo de su estado de dnimo,
acontecimientos sociales o dia de la semana, especial-
mente durante los fines de semana's.

Por tltimo, la distribucion inadecuada de nutrien-
tes, especialmente de grasas, podria ser una causa de
obesidad'c. A pesar de que solamente un 32% del total
de mujeres encuestadas presentaron dietas hipergrasas
(tabla II), el consumo medio de grasa de la poblacién
estudiada fue de un 45% de las calorias totales de la
dieta y estuvo muy por encima de las recomendacio-
nes (25-30%). Las dietas altas en grasa son a menudo
altas en colesterol y grasas saturadas con lo que incre-
mentan el riesgo de padecer enfermedades cardiovas-
culares' 7. Ademds parecen estar directamente asocia-
das con altos niveles de grasa corporal, por lo que
podrian ser adipogénicas's. Por otro lado, las dietas
bajas en grasa consiguen producir pérdidas de peso en
las personas que intentan adelgazar aunque no se pro-

duzca ninguna restriccion caldrica. El gasto energé-
tico difiere dependiendo del contenido en nutrientes
de la dieta, las dietas bajas en grasa presentan mayor
efecto térmico que las dietas isocaldricas altas en gra-
sa/bajas en carbohidratos®. A pesar de todo, las dietas
altas en grasa son muy palatables y diversos estudios
sugieren que las personas obesas a menudo ingieren
dietas mds altas en grasa y con menos contenido en
azucar que las normopeso, a pesar de que el contenido
calérico sea similars,

Nuestros resultados indican que el mayor desequili-
brio encontrado en los habitos alimentarios de las mu-
jeres fue la insuficiente ingesta de hidratos de carbo-
no, que alcanza hasta un 60% de las dietas (tabla II),
ademds un 16% presentaron dietas cetogénicas, consi-
derdndose como tales las de consumo de carbohidra-
tos menor a 100 g/dia®. Estos resultados coinciden
con los de otros estudios que indican que los indivi-
duos obesos presentan dietas reducidas en carbohidra-
tos, aunque con el mismo contenido energético que
los individuos normopeso?-, La principal causa de
este desequilibrio podria deberse a que las dietas bajas
en hidratos de carbono han sido muy populares en los
dltimos afios entre las mujeres que estdn a régimen.
En primer lugar, porque si la restriccion en hidratos
de carbono es muy severa (menos de 100 g), la diure-
sis estd aumentada y se produce una importante pérdi-
da de peso*. Por otro lado, estas dietas permiten co-
mer casi tanto como se quiera de otros alimentos,
asegurando de forma casi automatica un déficit caldri-
co. Todo esto conlleva a que a pesar de los numerosos
efectos adversos que presentan estas dietas cetogéni-
cas, tales como: fatiga, hipotensién postural, niveles
de dcido drico elevados y un sabor fétido en la boca,
la mayoria de las mujeres que pretenden perder peso
por su cuenta reduzcan el consumo de hidratos de car-
bono®. Actualmente se sabe que las dietas altas en hi-
dratos de carbono son a menudo bajas en grasa, por lo
que por si mismas favorecen la salud. Si ademds pre-
sentan cantidades limitadas de azicares refinados y
dulces, presentan la ventaja de ser bajas en densidad
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caldrica y altas en fibra. Seria importante y de gran
valor informar a estas mujeres de las grandes ventajas
que presentan las dietas altas en hidratos de carbono a
la hora de perder peso»,

Tabla 11

Distribucicn de las mujeres (%) qiie se somelen al
programa voluntario de reduccion de peso en funcion de la
ingesta excesiva, adecuada e insuficiente de proteinas,
ghicidos, lipidos y fibra

% Mujeres con  Proteinas  Glicidos Lipidos — Fibra

Ingesta excesiva 34 0 32 10
Ingesta adecuada 60 40 40 18
Ingesta insuficiente 6 60 28 72

En nuestro estudio, mds de la mitad de las mujeres
encuestadas (55,5%) indicaron no tomar azicar a lo
largo del dia. De estas mujeres, el consumo de azi-
cares refinado fue sustituido por miel en un 3% y en
un 31% por sacarina, siendo un 17,7% las que no to-
maban nada. Estos resultados coinciden con los de
otros estudios en los que aparece una correlacion ne-
gativa entre el consumo de azidcares simples y obesi-
dadz.

Los niveles de fibra consumidos (15,8 + 9 g/dia)
fueron muy inferiores a las recomendaciones (20-30
g/dia). Un 72% de los pacientes presentaron dietas ba-
jas en fibra, mientras que solamente un 18% presentd
dietas adecuadas (tabla II).

Al igual que otros estudios donde los individuos
obesos presentan un consumo excesivo de proteinas
respecto a los individuos control's, el consumo de pro-
teinas fue excesivo en un 34% de las pacientes en-
cuestadas, siendo muy bajo el nimero de mujeres con
dietas deficientes en proteinas. Este desequilibrio
aunque asegura por un lado las necesidades proteicas
del individuo, que deben ser de 0,75 g/kg de
peso/dia®, sobrecarga de trabajo al higado para con-
vertir una parte importante de la proteina ingerida en
glucosa y al rifién con el fin de eliminar importantes
cantidades de urea y amonfaco por orina.

Nuestro estudio indica que la pérdida ponderal que
experimentan las pacientes durante la primera semana
del tratamiento no se corresponde con la reduccion
caldrica a la que se ven sometidas, siendo dicha pérdi-
da superior a la teéricamente prevista. Esta aparente
contradiccién podria tener varias explicaciones: 1) la
pérdida de agua que acompaifia a la movilizacién del
glucdgeno corporal la primera semana de tratamiento;
2) estas encuestas reflejan los habitos de estas perso-
nas s6lo cuando intentan adelgazar; 3) estas mujeres
estdn de forma involuntaria infravalorando su consu-
mo energético, y 4) la distribucién inadecuada de nu-
trientes especialmente de grasas podria ser una causa
de obesidad o sobrepeso.
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En segundo lugar, el estudio revela que ninguna de
las mujeres encuestadas presentd una dieta equilibra-
da en energia y nutrientes. El consumo tan deficiente
en hidratos de carbono y en fibra y elevado en grasa
indica la falta de conocimientos nutricionales que pre-
senta la poblacion estudiada. En nuestra opinidn, estas
personas precisan de una adecuada educacién nutri-
cional que les ayude a implantar las bases de una dieta
equilibrada.
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Resumen

Se comparan las concentraciones séricas de magnesio
entre las tres categorias clinicas de la clasificacion de los
Centers for Disease Control (CDC) de 1993 (infeccion
por el virus de la inmunodeficiencia humana) para adul-
tos y su relacién con el recuento de linfocitos CD4, albii-
mina y prealbiimina.

La concentracién sérica de magnesio forma parte de
un amplio screening analitico y fue determinada por es-
pectroscopia de absorcion atémica. Los datos obtenidos
fueron analizados por el programa estadistico SPSS. Las
comparaciones en las concentraciones séricas de magne-
sio entre las tres categorias clinicas del CDC fueron eva-
luadas por anilisis de la varianza (test de Anova). Poste-
riormente y mediante anilisis de regresion, se evaluaron
las relaciones entre las distintas variables.

Se estudian 35 pacientes afectos de VIH-SIDA, de
ellos 22 pertenecen a la categoria A,3alaBy 10ala C.
El 29,4% de los pacientes estudiados presentan hipo-
magnesemia, con una media sérica de magnesio de 17,6
+ 10,3 mg/l.

Existe una relacién cuadritica entre el nivel sérico de
magnesio y el nimero de linfocitos CD4 en los pacientes
VIH-SIDA estudiados. Un mayor niimero de casos nos
permitiria concluir si la hipomagnesemia es un factor
comuiin en la enfermedad, asi como posibles diferencias
en el estado de magnesio entre los tres grupos diagnésti-
cos evaluados. Se necesitan mas estudios para clarificar
el papel del magnesio en la progresion clinica de los pa-
cientes infectados por el VIH.

(Nutr Hosp 1997, 12:304-308)
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MAGNESIUM DEFICIENCY IN PATIENTS WITH
HIV-AIDS

Abstract

The serum magnesium concentrations are compared
between the three clinical classification categories esta-
blished in 1993 by the Centers for Disease Control
(CDC) (infection) by the human immunodeficiency vi-
rus) in adults, and its relation with the CD4 lymphocyte
count, albumin, and pre-albumin.

The serum magnesium concentration is part of the
broad analytical screening and it is determined by ato-
mic absorption spectroscopy. The data obtained were
analyzed by the statistical program SPSS. The compari-
sons of the serum magnesium concentrations between
the three clinical categories of the CDC were cvaluated
by an analysis of variance (ANOVA test). Afterwards,
and using a regression analysis, the relations between
the different variables were evaluated.

35 patients affected by HIV-AIDS were studied, 22
belonging to category A, 3 to category B, and 10 to cate-
gory C. 29.4% of the patients studied presented hypo-
magnesemia, with an average serum magnesium level of
17,6 + 10,3 mg/l.

There is a quadratic relation between the serum mag-
nesium level and the number of CD4 lymphocytes in
HIV-AIDS patients studied. A larger number of cases
would allow us to conclude whether hypomagnesemia is
a factor belonging to the disease, as well showing the
possible differences in the magnesium state between the
three diagnostic groups studied. Future studies will be
necessary to clarify the role of magnesium in the clinical
progression of patients infected by HIV.

(Nutr Hosp 1997, 12:304-308)

Key words: Magnesium. AIDS. Nutrition. Immunity.

Introduccion

Desde hace tiempo se ha establecido la relacion en-
tre estado nutritivo y capacidad de respuestas inmune.
En espera de un tratamiento definitivo frente al sin-
drome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), es ne-
cesario investigar el efecto de otros cofactores que ac-
tdan sinérgicamente con el VIH sobre el sistema
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inmunitario, en especial los relacionados con el esta-
do nutricional.

La existencia de un estado de malnutricién se con-
sidera un factor agravante de todo el sindrome que
constituye la infeccion por el VIH, al disminuir el es-
tado inmunitario global del paciente aumentado asi la
susceptibilidad a la infeccion por agentes oportunis-
tas'<. La malnutricidn caldrico-proteica tiene profun-
dos efectos sobre la inmunidad humoral y celulars,
algunos de los cuales son similares a los encontrados
en los pacientes con SIDA. Asimismo, algunos mine-
rales de la tabla periédica guardan una estrecha rela-
cién con las funciones del sistema inmunitario®!.

En el curso del SIDA se evidencian deficits de mi-
nerales y vitaminas que también afectan negativamen-
te a la respuesta inmunoldgica del huésped= >4, Re-
cientemente se han confirmado los efectos nocivos de
la deficiencia de magnesio sobre las reacciones inmu-
nes mediadas por célulast. El objetivo de este estudio
ha sido comparar las concentraciones séricas de mag-
nesio entre las tres categorfas clinicas de la clasifica-
cion del CDC 1993 para adultos y adolescentes de la
infeccion por el VIH-SIDA. Y su relacién con los pa-
rametros: albiimina, prealbimina y recuento de linfo-
citos CD4.

Material y métodos

Se estudian un total de 35 pacientes afectos de
VIII-SIDA seleccionados a través de las consultas ex-
ternas del Hospital Universitario de Especialidades
Virgen de las Nieves. Todos ellos presentaban serolo-
gfa positiva al virus de la inmunodeficiencia humana

(VIH-1) confirmada por el andlisis Western-blot y
forman parte de una muestra representativa de la po-
blacién VIH-SIDA de la provincia de Granada.

Se recogid la siguiente informacién para cada uno
de los pacientes: sexo, edad, peso, categoria del CDC,
factores de riesgo de transmision del VIH.

Los sujetos fueron clasificados en tres categorias
clinicas segtn la clasificacion del CDC para adultos
de 19931, 22 de ellos (62,9%) se incluyen en la cate-
goria A, tres en la B (8,6%) y 10 en la C (28.6%).
También se clasificaron en funcién del mecanismo de
transmision del VIH.

Las concentraciones séricas de albimina, prealbu-
mina y el recuento de linfocitos CD, se determinaron
por los métodos de rutina del hospital. La concentra-
cion sérica de magnesio forma parte de un amplio
screening analitico y se midio por espectroscopia de
absorcién atomica segin método modificado de Bod-
gen y cols.””. Los resultados obtenidos se introdujeron
en una base de datos (dbase IV) y fueron analizados
por el programa estadistico SPSS bajo entorno win-
dows.

Las diferencias entre las concentraciones séricas de
magnesio en las tres categorias clinicas y en los cuatro
factores de riesgo fueron evaluadas por andlisis de la
varianza (test de Anova). También se aplicé la técnica
de regresion para relacionar los pardmetros de evalua-
cién (albimina, prealbimina y recuento de linfocitos
CD4) con los niveles séricos de magnesio.

Las caracteristicas de los 35 pacientes VIH-SIDA
estudiados y los resultados medios de los parimetros
medidos se resumen en la tabla I. El nivel medio séri-
co de magnesio en el total de la muestra (n = 34) fue

Tabla I

Caracteristicas de los pacientes VIH-SIDA y resultados medios de los pardmetros medidos

Caracteristicas N=35(%) Media + DS Rango normal
Sexo

Mujeres 12 (34,3)

Hombres 23 (65,7)

Peso (kg) 31 62

Edad (afios) 35 33

Factores de riesgo

Heterosexual 10 (28,6)

Otros 0 (0,0)

Homo o bisexual 6(17.1)

Hemoderivados 3(8.6)

ubvP 16 (45.,7)

Categorias CDC

A 22 (62,9)

B 3 (8.6)

C 10 (28.6)

Pardametros

Albimina (mg/dl) 35 3.952 £ 593 3.744-4.888
Lonfocitos CD4 (n.°/mm?3) 34 307 £ 209 500-1.600
Prealbtiimina (mg/dl) 35 21,5+6,5 18-45
Magnesio (mg/1) 34 23,1 +4.6 18-29
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de 23,1 + 4.6 mg/l (rango normal de 18 a 29 mg/l) que
desglosado por categorias clinicas se muestra en la ta-
bla II junto con los restantes pardmetros de evalua-
cion. La tabla 111 representa estos mismos parametros
agrupados segun los factores de riesgo del SIDA.

tros datos son similares a los observados por Bogden
y cols.'s, donde el porcentaje de enfermos VIH-SIDA
con hipomagnesemia se sittia en el 30% (n = 30). Se
han documentado porcentajes mds elevados (65%) en
otro estudio llevado a cabo en 59 enfermos VIH-SI-

Tabla 11

Pardmetros de evaluacion desglosados segiin categorias clinicas del CDC

Clasificacion Albuimina Prealbiimina Magnesio Linfocitos
ION CDC mg/dl mg/dl mg/l CD4 n.%/mm?
A 4.065 + 635 22+6 22+4 361 +229
B 3.980 + 282 18+6 25+0,5 319+ 95
c 3.698 £518 19+4 24+4 172 + 105
Tabla IIT
Pardmeros de evaluacion agrupados segin factores de riesgo del SIDA

Factores Albiimina Prealbimina Linfocitos

de riesgo mg/dl mg/dl mg/dl CD4 n.fmm:
Hemodev. 4.633+£234 21 x4 2104 209 192
Heterosex. 3.909 £ 733 22+8 235 460 = 200
Homo/Bisex 4.066 + 655 21+6 2] &5 226 £ 142
UDVP 3.810 = 451 206 2248 225 +197

El porcentaje de pacientes con niveles séricos de
magnesio por debajo de 18 mg/l fue del 29.4% (10 de
34) con una media sérica de magnesio de 17,6 = 10,3.

El andlisis de varianza (test de Anova) no muestra
diferencias significativas en las concentraciones séri-
cas de magnesio de las tres categorias clinicas estu-
diadas y los cuatro factores de riesgo debido proba-
blemente a un tamano muestral insuficiente. Se
intentaron relacionar los pardmetros nutricionales (al-
bumina, prealbiimina) y el recuento de linfocitos CD4
con los niveles plasmdticos de magnesio, no resultan-
do estadisticamente significativos salvo en el caso de
la relacién entre el nimero de linfocitos CD4 y la con-
centracion sérica de magnesio con un coeficiente de
correlacion de 0,49 (p < 0,05). La relacién existente
es una funcién cuadritica con la siguiente ecuacién y
cuya representacién se muestra en la figura 1:

Linfocitos CD4 = 2206,81 - 152,04 x conc Mg +
2,9170 X conc Mg2.

Discusion

Se han descrito niveles séricos reducidos de algu-
nos minerales, como zinc, hierro, cobre, magnesio,
selenio® 5.1 18.19.20 en pacientes infectados por el VIH.

No se conoce con exactitud la prevalencia del défi-
cit severo de magnesio en la poblacién general, pero
sf se sabe que la hipomagnesemia se produce en apro-
ximadamente el 10% de los pacientes ingresados en
hospitales de asistencia terciaria2.

Un 29,4% de los pacientes VIH-SIDA incluidos en
nuestro estudio presentaban hipomagnesemia. Nues-
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DA, no observando sus autores diferencias estadisti-
camente significativas en los niveles séricos de mag-
nesio en comparaciéon con voluntarios sanos
(seronegativos) ni entre los cuatro grupos diagnésti-
cos de la clasificacién CDC 1987w, Nosotros tampoco
apreciamos diferencias significativas en la concentra-
cién sérica de magnesio entre las tres categorias clini-
cas (CDC 1993) debido probablemente a un tamafio
muestral insuficiente. Un mayor nimero de casos nos
permitiria afirmar si existen diferencias significativas
en los niveles séricos de magnesio en pacientes VIH-
SIDA.

La principal causa de hipomagnesemia en el hom-
bre es la deficiencia nutricional seguida por las causas
de tipo intestinal donde se incluyen la diarrea crénica
de cualquier origen y la malabsorcién?' 22, asi como
pérdidas renales de magnesio, algunas secundarias a
la administracién de medicamentos®.

Entre un 50 y un 90% de los pacientes con SIDA
presentan a lo largo de la evolucion de la enfermedad
patologia digestiva, objetivdndose diarrea en un 30 a
50% de los casos® . Se considera por tanto que el
tracto digestivo es uno de los sistemas mds afectados
en este grupo de enfermos.

Aproximadamente un tercio del magnesio ingerido
se absorbe en el tracto gastrointestinal, 1a absorcion se
produce en el intestino delgado por medio de un pro-
ceso activo estrechamente relacionado con el sistema
de transporte del calcio. Un funcionamiento correcto
del tracto gastrointestinal es fundamental a la hora de
la absorcion del magnesio?,

La absorcidén de magnesio en el tracto gastrointesti-
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Fig. I.—Concentracion sérica de magnesio en relacion al recuento de linfocitos CDA.

nal se ve dificultada en presencia de esteatorrea. Ade-
mads, se ha documentado un aumento en la excrecidn
fecal de grasa en el 29-71% de los pacientes con in-
feccién VIH: y Kotler y cols.* encuentran alteracion
en el test de la triolefna.

Los pacientes con infeccion por el VIH presentan
multiples alteraciones endocrinometabdlicas, relacio-
nadas generalmente con las infecciones oportunistas o
los tratamientos farmacolégicos recibidos®. Entre los
medicamentos que pueden causar hipomagnesemia se
cita la pentamidina utilizada en el tratamiento de neu-
monia por Preumocystis carinii, que ademds puede
causar hipocalcemia, ya que la hipomagnesemia pro-
vocaria alteracion del metabolismo del calcio al dis-
minuir la secrecién de parathormona o bien la res-
puesta a la misma 2.2,

En resumen, la existencia de hipomagnesemia en
pacientes VIH-SIDA podria incluir entre otras causas:
desnutricién, cambios en la absorcion de nutrientes,
esteatorrea, alteraciones de la ingesta alimentaria,
trastornos endocrinometabdlicos, efectos adversos a
los farmacos administrados y posibles cambios en la
progresién de la enfermedad.

El magnesio es el segundo catién extracelular y

contribuye a la estabilizacién de la estructura del ATP
en las numerosas reacciones enzimdticas dependien-
tes del trifosfato de adenosina y es necesario en siste-
mas enzimdticos implicados en procesos catabdlicos y
anabélicos®. Parece obvio pensar que la consecucidn
o mantenimiento de un adecuado estado de magnesio
evitaria mayor compromiso inmunoldgico que el esta-
blecido por la infeccién VIH ya que la deficiencia de
magnesio generalmente se asocia a deplecién inmuni-
taria y afecta también a la diferenciacién y prolifera-
cidn de linfocitost.

De nuestros resultados destacamos la existencia de
una relacién cuadritica entre los niveles séricos de
magnesio y el recuento de linfocitos CD4 en enfermos
VIH-SIDA (r = 0,49, p < 0,05). En otro estudio de in-
dividuos infectados por el VIH se ha documentado
una asociacién directa entre la concentracion sérica de
magnesio y el ndmero absoluto de linfocitos CD4 (r =
0,34, p < 0,01)*. Aunque la causa de dicha relacion se
desconoce, ambos hallazgos sugieren un posible pa-
pel modulador del magnesio en la progresion de la in-
feccién VIH-SIDA.

Se hace necesario por tanto profundizar en la rela-
cién del estado de magnesio y la infeccién VIH para
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conocer si el magnesio en estos pacientes influye en el
progreso de la enfermedad y la aparicion de complica-
ciones y asi poder valorar la efectividad de un adecua-
do aporte de magnesio en el SIDA.
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Resumen

En el proceso de refinado del aceite, éste se somete a
condiciones extremas, tiene interés conocer comparati-
vamente la variacion de los contenidos de édcidos grasos,
alfa tocoferol y otros parametros indicadores de calidad
a lo largo del proceso de refinado, realizado en las mis-
mas condiciones industriales pero en laboratorio. El
aceite refinado obtenido es un producto que cumple las
caracteristicas de la reglamentacion alimentaria, pero
que debido a su disminucién en el contenido de alfa toco-
ferol y de dcidos grasos poliinsaturados han disminuido
algunas de sus excelentes propiedades alimenticias. El
proceso que mayor influencia tiene es el de saponificado.

(Nutr Hosp 1997, 12:309-311)

Palabras clave: Aceite de oliva. Acidos grados. Tocofero-
les. AGPI,

Introduccion

Es conocido que, en lenguaje habitual, se supone
que cuando una sustancia se refina el producto final
obtenido es mds puro y, por tanto, se deduce inmedia-
tamente que sus cualidades de todo tipo han mejora-
do, pero ello debe comprobarse fehacientemente!.

Dadas las necesidades de grasas en la alimentacién
humana, se hizo necesaria su recuperacién, con la uti-
lizacién de los mds recientes avances tecnolégicos,
obteniendo una serie de grasas vegetales que no eran
aptas para el consuno y que por consiguiente era nece-
sario someterlas a un proceso de refinado para que lo
fueran, este procedimiento se aplico también a los
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Recibido: 16-X11-1996.
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VARIATIONS IN FATTY ACIDS, TOCOPHEROLS,
AND OTHER QUALITY PARAMETERS OF VIRGIN
OLIVE OIL SUBJECTED TO REFINING
PROCESSES

Abstract

In the refining process of the oil, this is subjected to
extreme conditions, and there is an interest in knowing
the comparative variation in the contents of fatty acids,
alpha tocopherol and other quality indicating parame-
ters during the refining process carried out under the
same conditions as in industry, but in the laboratory.
Refined oil is a product which meets the characteristics
of the food regulations, but which, due to the decrease in
the alpha tocopherol content and in polyunsaturated
fatty acids, has decreased some of its excellent nutritio-
nal properties. The process with the greatest influence is
saponification.

(Nutr Hosp 1997, 12:309-311)
Key words: Qlive oil. Fatty acids. Tocopherols. PUFA.

aceites extraidos con disolventes orgdnicos de semi-
llas o de orujo de aceituna?, En Espafia, pais medite-
rrdneo, y que disponia de grandes cantidades de aceite
de oliva, no fue necesario aplicar este proceso hasta
pricticamente los afios 60, cuando comienzan las im-
portaciones masivas de aceites de semillas, especial-
mente de sojas.

El proceso de refinado supone someter a la grasa
vegetal, o al producto de extraccion del aceite de oru-
jo, a procedimientos tecnoldgicos extremos, y es so-
bradamente conocida la fragilidad gue tienen las sus-
tancias quimicas responsables de la excelente calidad
alimenticia de los aceites virgenes, ya gue se trata de
dcidos grasos mono v poliinsaturados:.

El aceite residual del orujo puede representar hasta
el 5% del procedente de almazaras tradicionales (mé-
todo discontinuo). Su extraccién con disolventes or-
gdnicos tiene gran importancias. Si se conocen previa-
mente la composicién y los valores de los principales
pardmetros de calidad que definen un aceite, se puede
seguir su evolucions en cada una de sus fases de pro-
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cesado. Asi se ha hecho con dos aceites residuales de
orujo sometidos al proceso de refino para hacerlos co-
mestibles’.

En nuestro caso, y con el fin de observar las varia-
ciones mds importantes de las sustancias alimenticias
mds interesantes, se ha partido de un aceite de oliva
virgen, que se habia conservado en presencia de la luz
y sometido a las variaciones habituales de temperatu-
ra ambiente durante nueve meses, con lo que habia al-
canzado un exceso en el contenido reglamentario de
peréxidos y una disminucidén apreciable (50%) de al-
fa-tocoferols. Este aceite se sometié a un proceso de
refinado, similar al industrial pero en condiciones
controladas de laboratorio, realizando determinacio-
nes analiticas, al final de cada uno de los procesos,
con lo que se debe poder evaluar cudl ha sido la varia-
cion del contenido de las sustancias responsables de
las excelentes caracteristicas alimenticias del aceite y,
en su caso, cudl es el proceso que mds influye en la
misma (Belitz, 1988).

Material y métodos

Muestras

Se ha realizado la experiencia con un aceite de
oliva virgen, que habia sufrido una modificacion en
sus caracteristicas bdsicas, ya que su contenido en
peréxidos superaba ligeramente los 20 miliequiva-
lentes/kg, que son los prescritos como contenido
maximo por la reglamentacién legal vigente, pero
que disponia de convenientes contenidos de dcidos
grasos poliinsaturados, por lo que posefa buenas
caracteristicas alimenticias. El contenido elevado en
perdxidos se debia a que este aceite procedia de
otro estudio, y se habia conservado durante nueve
meses en presencia de luz y sometido a las osci-
laciones térmicas de ambiente, las caracteristicas del
aceite pueden observarse en la tabla L.

A este aceite se le sometié en primer lugar a un pro-
ceso de desgomado realizado por adicién de dcido
fosférico 0,1% a 60 °C, con ello se produce la precipi-
tacion de las proteinas y carbohidratos contenidos en
el aceite. Realizada la separacién de precipitados y fa-
se acuosa se procede a la saponificacion con hidréxi-
do sédico 15%, en ella se forman los jabones que se
separan por centrifugacion y se separa también la fase
liquida.

Por altimo se realiza un decolorado por adicién de
carbono activo y separacion del mismo por filtracion,
con ello se extraen los colorantes y algunos de los
productos de la oxidacion del aceite de cadena hidro-
carbonada corta. Hemos aplicado tres fases cldsicas
utilizadas en el refinado de los aceites (desgomado,
saponificado y blanqueado). Los parametros de cali-
dad se estimaron siguiendo el proceder de Murillo Ra-
mos’.
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Resultados y discusion

Los resultados obtenidos, en Ias determinaciones
analiticas se resumen en la tabla I. Los valores obteni-
dos en el aceite inicial indican contenidos aptos para
el consumo, de acuerdo con la reglamentacion vigen-
te, excepto para el contenido de peréxidos. El conteni-
do en alfa-tocoferol es la mitad que el contenido habi-
tual en estos aceites. El resto de los pardmetros
indican un buen contenido, aunque disminuido con
relacién a los contenidos habituales de estos aceites,
en relacion a los dcidos grasos poliinsaturados, Todo
ello se debe a su conservacion en condiciones de pre-
sencia de luz y oscilaciones térmicas ambientales du-
rante nueve meses, que modificaron estos contenidos
dada la fragilidad de estas sustancias quimicas.

Después del proceso de desgomado se observa un
incremento de la humedad, una disminucidn de la aci-
dez, por efecto del lavado y la practicamente nula ex-
traccion del dcido fosforico a la fase grasa. Se detecta
también un un aumento de los perdxidos, debido a la
fijacién de oxigeno en los dobles enlaces durante el
proceso que ademds se realiza a relativamente alta
temperatura, y el incremento de los indices K270 y
K232. En cuanto a los contenidos de dcidos grasos se
observa un incremento de palmitoleico, del estedrico
y del oleico ello es debido a que la extraccién de la fa-
se acuosa y la eliminacion en el proceso de los otros
dcidos grasos hace que se incremente el contenido
porcentual, no se debe a que se generen en el proceso
como pudiera parecer. El contenido en alfa-tocoferol
disminuye ligeramente.

En las determinaciones analiticas realizadas en la
muestra tomada después del proceso de saponifica-
cion se detecta una disminucién en la acidez, por la
neutralizacién de los dcidos grasos, una considerable
disminucion de los perdxidos y de los indices K270 y
K232, debido a la eliminacién de los puentes de oxi-
geno con rotura de la molécula de dcido graso poliin-
saturado. Esto queda patente por la consiguiente de-
teccion de la disminucion de alfa-tocoferol, la
disminucién en el contenido de los dcidos linoleico y
linolénico, y el incremento porcentual de palmitolei-
co, estedrico y oleico.

En las determinaciones realizadas tras el proceso fi-
nal de decolorado se encuentra que no hay una modi-
ficacion esencial en los pardmetros habituales de cali-
dad, aunque se detecta una disminucién del indice
K232, achacable a decoloracién. El alfa-tocoferol si-
gue disminuyendo. En cuanto a los dcidos grasos,
continda el incremento del palmitico y disminuye el
palmitoleico y el linoleico.

Segun los resultados obtenidos se puede concluir
que tras el proceso de refinado el aceite ha perdido su
caracteristica indeseada. de acuerdo con la reglamen-
tacion, de su alto contenido en perdxidos y que el re-
sultado final es un producto que cumple con las exi-
gencias legales, pero como contrapartida, la
disminucién del indice K232 indica que ha habido




Variaciones de los dcidos grasos, tocoferoles y otros pardmetros de calidad
de aceite de oliva virgen sometido a proceso de refino

Tabla I

Variacien de los pardmetros mds sienificativos de un aceite de oliva, durante el proceso de refinado
! gt P :

Pardmetro Unidades Inicial Desgomado Saponificado Decolorado
Hum. y vol. T 0,10 0,19 0,19 0,10
Gra. acidez % 4c. oléico 0.36 0,24 0,10 0,10
K270 0,07 0,22 0,02 0.05
K232 1,23 2,11 0,84 0,72
o-tocoferol pglg 2654 2537 194,2 179,9
Acidos grasos

Palmitico % 11,76 11,35 10,46 10,53
Palmitoleico %o 04 0,88 0,95 0,88
Estedrico T % 1.15 1,25 1,33 1,25
Oleico % 73,2 72,85 78,51 78,76
Linoleico % 12,1 12,25 7.5 73
Linolénico e 1,3 1.4 12 1.2
Otros % 0.09 0,02 0,05 0,08
una disminucién de dcidos grasos poliinsaturados, Bibliografia

con el correspondiente incremento porcentual de mo-
noinsaturados y saturados, correspondiendo ademds
con una disminucién de alfa-tocoferol. La variacion
en la acidez, uno de los pardmetros mds importante a
reducir, pasa de 0,36 del valor inicial 2 0,10 en el pro-
ceso de saponificacién. El indice de peréxidos, des-
pués de sufrir un aumento considerable en el desgo-
mado, disminuye aproximadamente un tercio de su
valor inicial en el proceso de saponificacién. Por dlti-
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Podemos concluir que el proceso de refinado cons-
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aceite apto para el consumo de acuerdo con las regla-
mentaciones alimenticias, pero haciendo perder al
aceite muchas de sus buenas caracteristicas alimenti-
cias, siendo el proceso que mds afecta a esta pérdida
el se saponificacion.
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Resumen

Se ha estudiado, la variacion entre los rendimientos
en contenido de dcidos grasos, grados de acidez, peroxi-
dos, indices K270 y K232, perfil de los diferentes acidos
grasos y alfa-tocoferol, de distintos aceites de oliva vir-
genes, obtenidos en almazara de laboratorio, proceden-
tes de las variedades de olivas: Arbequina, Blanqueta,
Empeltre, Frantoio, Hojiblanca, Manzanilla, Negral, Pi-
cual y Royal, que fueron cultivadas desde su plantacién
en la misma finca con las mismas condiciones de cultivo.
Las diferencias encontradas no deben considerarse en
valor absoluto, sino en términos comparativos entre las
variedades. El mayor equilibrio entre los diversos para-
metros analizados corresponde a la variedad Empeltre
que es la de mayor implantacion en la zona del ensayo.

(Nutr Hosp 1997, 12:312-314)

Palabras clave: Aceite de oliva. Calidad. Rendimiento.

Introduccién

Resulta de gran interés para evaluar las calidades
alimenticias!, conocer las diferencias entre aceites de
oliva virgen procedentes de olivos de especies distin-
tas. Desafortunadamente, las distintas variedades, en
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STUDY OF THE DIFFERENCES BETWEEN THE
FATTY ACID CONTENT YIELD. SEVERAL
QUALITY PARAMETERS, FATTY ACIDS, AND
ALPHA-TOCOPHEROL BETWEEN NINE
VARIETIES OF OLIVE OIL FROM THE SAME
PLANTATION

Abstract

The yield variations in fatty acid content, degree of
acidity, peroxides, K270 and K232 indexes, the profile of
the different fatty acids and alphatocopherol were stu-
died in different virgin olive oils obtained in the labora-
tory oil-mill. These different olive oils were pressed from
the following olive varieties: Arbequina, Blanqueta, Em-
peltre, Frantoio, Hojiblanca, Manzanilla, Negral, Picual,
and Royal, all of which were grown since being planted,
on the same land, under the same growth conditions.
The differences found must not be considered as absolu-
te values but rather in comparative terms between the
varieties. The greatest balance between the different pa-
rameters analyzed was seen in the Empeltre variety,
which is that planted in greatest number in the trial
area.

(Nutr Hosp 1997, 12:312-314)
Key words: Olive oil. Quality. Yield.

general, son caracteristicas de diversas zonas con
marcadas diferencias eddficas y agroclimdticas, den-
tro de los margenes fijados por la propia especie y los
caracteristicos de cada variedad:. por lo que resulta
complicado dilucidar la importancia de la caracterfsti-
ca varietal del aceite de oliva, en el que pueden influir
olras circunstancias.

Por lo que para conocer las caracteristicas propias
de cada una, de forma comparable, resulta imprescin-
dible el cultivo en las mismas condiciones, para ello
se procedio a la plantacién en Calanda (Teruel)® de las
diferentes variedades, permaneciendo invariables los
tratamientos agricolas, las caracteristicas edaficas y
las agroclimdticas para todas las especies®.
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dcidos grasos y alfa-tocoferol entre nueve variedades de olivo de la misma plantacién
eschaitmei s i

De los posibles parametros que se podrian haber se-
leccionado se eligieron los de rendimiento en conteni-
do graso, los habituales de calidad. a saber: acidez,
perdxidos e indices K270 y K232, se analizé el perfil
de los dcidos grasos® y el contenido en alfa-tocoferol,
con lo que se dispuso de unos resultados que permiten
evaluar, dentro de una excelente calidad alimenticia
de cualquier aceite de oliva virgen, cudles son las po-
sibles diferencias en las cualidades nutritivas entre las
variedades, de una manera lo mas cuantitativa
posibles.

La plantacion experimental objeto de estudio estd
situada en el término municipal de Calanda (Teruel),
a una altitud sobre el nivel del mar de 340 metros’,
con un suelo limo-arcillo-arenoso de pH entre 7,5 y
8.5% recibiendo homogéneamente las labores de abo-
nado, tratamiento de plagas y poda recomendadas pa-
ra el olivo’.

Las oscilaciones termométricas anuales se encuen-
tran entre los diez grados bajo cero en invierno y su-
periores a treinta grados centigrados en verano'. La
pluviometria oscila entre 300 y 400 litros/metro cua-
dradon.

Las variedades implantadas fueron: Arbequina,
Blanqueta, Empeltre, Frantoio, Hojiblanca, Manzani-
lla, Negral, Pisual y Royal, sembradas por el método
de estaca ya enraizada en una superficie de dos hecta-
reas'z.

Después de cinco aios de cultivo's, con los cuida-
dos agricolas adecuados, se produjo una cosecha de
olivas en cantidad suficiente, para realizar la expe-
riencia',

Las olivas se recogieron maduras, al final de enero
de 1988, realizando un muestreo y separando cuida-
dosamente las variedades's, mezclando las proceden-

tes de todos los drboles de una misma variedad, se
efecttia un cuarteo, hasta disponer de un kilo de oliva
de cada una.

El aceite de las olivas se obtuvo con una almazara
de laboratorio Abencor de Abengoa, en condiciones
controladas, obteniéndose el llamado rendimiento de
almazara's. Los rendimientos grasos por RMN se cal-
cularon por diferencia entre el contenido graso de la
pasta de olivas y el de los orujos, por medicién de re-
sonancia magnética nuclear exenta de agua, el equipo
utilizado de RMN fue el de Baja Resolucion Newport
400017,

Inmediatamente obtenido el aceite se realizaron las
determinaciones de acidez, peréxidos, indices K270 y
K232 alfa-tocoferol asi como el reconocimiento de
los diferentes dcidos grasos, de acuerdo con los méto-
dos descritos por la reglamentacién alimentaria. Para
las determinaciones que necesitan la absorcion de
UV-visible se ha utilizado el espectrofotometro Spec-
tronic 2000 y para la determinacién de dcidos grasos
el cromatégrafo de gases Hewlett Packard.

Resultados y discusién

En la tabla I podemos ver la variacién de los dife-
rentes pardmetros. Se deberd tener en cuenta que el
interés de los resultados es inicamente comparativo
entre las variedades estudiadas en la experiencia, nun-
ca en valor absoluto. El resultado real de una almaza-
ra industrial se encuentra comprendido entre los dos
valores de los rendimientos estudiados. El mayor ren-
dimiento en plena campana en contenido graso se ob-
tiene en la variedad Royal, las variedades Frantoio,
Manzanilla y Negral presentan valores inferiores y el
resto valores muy bajos.

Tabla I

Valores caracteristicos del aceite obtenido de cada una de las variedades de olivo

Variedades de olivo

Pardmetro Unidades Arbeguina Blanqueta Empeltre Frantoio Hojiblanca Manzanilla Negral Picual Roval
Rendimiento almazara % 220 21,1 19,3 224 20,6 18,5 19,7 233 289

Rendimiento RMN e 21.3 17,8 217 235 215 21,9 191 240 273

Grado acidez % dc. oleico 0,11 0,11 0,12 0,29 0,15 0,27 026 021 0,69
Peréxidos milequ. O/kg 13,7 8.5 14,3 20,0 6,3 6,7 16,2 108 11,6
K270 ~0ls 0,18 011 019 0,15 0.20 0,15 021 015

K232 125 1,65 1,57 1,81 k.37 L5 1.56 1,78 1,59
o-tocoferol ugle 580 1.131 1.025 1.190 836 1.309 927 1421 256

Acidos grasos

Palmitico %o 11,08 13,00 11,95 11,84 8,32 11,44 12,51 11,27 10785
Estedrico % 1,16 1,37 1,24 2,41 2,26 3,28 1.65 283 1.6l

Palmitoleico % 1.00 132 1,05 1,08 0,50 0,99 0.80 093 0,08

Oleico % 71,78 67.62 74,23 75,58 80,47 78,32 66,64 7926 74,39
Linoleico % 8.03 15,61 10,38 7,95 6,80 4,84 17,65 4,65 12,27
Linolénico % 0,95 1,08 1,15 1,12 1,15 113 1,05 1,06 090
Otros %
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Al comienzo de la campaia, las variedades de ma-
yor rendimiento fueron la Hojiblanca, Picual y Fran-
toio, seguidas de las de Manzanilla y Empeltre, siendo
esta tltima la de mayor rendimiento en regadio.

Al final de campana, y de maduracion, los rendi-
mientos mayores lo dieron las variedades Royal, Pi-
cual y Frantoio, tanto en secano como en regadio. Los
valores menores de acidez lo dan la Arbequina, Blan-
queta y Empeltre y el mayor la Royal.

Los valores mayores de indice de peréxidos se dan
en las variedades Frantoio y Negral, seguidas de Em-
peltre y Arbequina, después Royal y Picual y por ulti-
mo los mds bajos en las de Blanqueta, Manzanilla y
Hojiblanca. Estos resultados son muy interesantes ya
que las determinaciones se han realizado inmedia-
tamente después de la extraccion del aceite en la al-
mazara de laboratorio y son indicativos de la fragili-
dad del aceite en su conservacidn debido a la
presencia de insaturaciones, esta tltima caracteristica
muy deseable desde el punto de vista nutricional. La
mayor acidez la presenta la variedad Royal y Manza-
nilla, quizd por resistir peor a las variaciones térmicas
de la zona que oscilan entre los diez bajo cero y los
mds de 30 grados en verano.

Los indises K270 y K232 presentan unos resulta-
dos muy similares en todas las variedades, para el
K270 se observan valores maximos en la variedad
Picual y minimos en la Empeltre, y para el K232,
un méximo en la variedad Frantoio y un minimo en
la Arbequina.

El contenido en alfa-tocoferol nos da una estima-
cidn en cuanto a las posibilidades de conservacion del
aceite y su maximo contenido corresponde a las varie-
dades Picual y Manzanilla, contenidos intermedios se
dan en la Frantoio, Blanqueta, Empeltre y Negral,
siendo los contenidos minimos en la Arbequina y Ro-
yal. ’

En cuanto al tipo de 4cidos grasos, el mayor en sa-
turados, corresponde a la variedad Manzanilla y el
mayor contenido en insaturados la Hojiblanca. El ma-
yor contenido en dcido linolénico corresponde a la va-
riedad Negral.

Podemos concluir de los datos observados en la ta-
bla I que la variedad mas equilibrada en cuanto a los
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pardmetros analizados es la Empeltre, por lo que pare-
ce I6gico y evidente que sea ¢sta la implantada de for-
ma generalizada en la zona bajo aragonesa y catalana.

Este estudio permite formular una serie de reco-
mendaciones, como la realizacidn de estudios simila-
res con otros condicionantes agroambientales. Asi-
mismo debe extenderse la obligacién de que en el
etiquetado del aceite figure la variedad del olivo de
procedencia, buscando no mezclar variedades, ya que
permite conocer los pardmetros y contenidos genera-
les de sus componentes, buscando aplicaciones con-
cretas nutricionales e incluso su uso para tratar alguna
patologia clinica determinada.
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Resumen

El aceite de oliva virgen del Bajo Aragén, a pesar de
sus excelentes cualidades alimenticias, es un producto
sensible a las temperaturas altas y a la luz solar'. En este
trabajo se estudié durante un periodo de conservacién
de 10 meses, la variacién en la acidez, indice de peroxi-
dos, K270 y alfa-tocoferol, en dos aceites de oliva, obte-
nido uno de olivas frescas mediante el proceso de alma-
zara tradicional, método discontinuo, y el otro obtenido
de olivas atrujadas, mediante el método moderno de
centrifugacién o continuo.

Estos parametros se determinaron en ambos tipos
de aceite, en muestras conservadas a temperatura
ambiente (variable) y otras a temperatura constante
(20 °C = 1 °C); de cada uno de ellos una submuestra
se mantuvo en la oscuridad y otra en presencia de luz.
La variacién de los pardmetros nos permite averiguar
la variacién en cuanto a las propiedades nutritivas se
refiere de los aceites, durante su almacenamiento.

(Nutr Hosp 1997, 12:315-317)

Palabras clave: Aceite de oliva. Almacenamiento. Cali-
dad nutricional.

Introduccion

Las buenas cualidades organolépticas, funcionales
y nutritivas del aceite de oliva han sido analizadas ex-
haustivamente?, sin embargo su alto contenido de dci-
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MODIFICATIONS OF THE QUALITY
PARAMETERS OF VIRGIN OLIVE OIL FROM THE
LOWER ARAGON AREA OF TERUEL DURING ITS

STORAGE

Abstract

Virgin olive oil from the Lower Aragon area, despite
its excellent alimentary qualities, is a product which is
sensitive to high temperatures and sunlight . In this
work, during a 10 months storage period, a study was
made of the variation in acidity, the index of peroxides,
K270 and alpha-tocopherol in two olive oils, one of
which was made from fresh olives by means of the tradi-
tional oil mill methods, a discontinuous method, and the
other oil was obtained from pre-fermented olives by me-
ans of the modern centrifugation method, or the conti-
nuous method.

These parameters were measured in both types of oil,
in samples stored at room temperature (variable) and
others stored at a constant temperature (20 °C + 1°C). A
sub-sample of each of these was stored in the dark, and
another in the presence of light. The variation of the pa-
rameters allows us to see the variation which takes place
with regard to the nutritive properties of the oil ashen
this is stored.

(Nutr Hosp 1997, 12:315-317)

Key words: Olive oil. Storage. Nutritional qualiry.

dos grasos monosaturados y la presencia de poliinsa-
turados lo convierten en un producto fragil. Dado que
la recoleccién se realiza en entre mediados de no-
viembre y finales de enero del afio siguiente y sin sin-
cronizar convenientemente el proceso de maduracion
y recoleccién con la capacidad de molturacion de las
almazaras, es natural que se produzcan en las olivas,
enmohecimientos y lipélisis, que influyen en el grado
de acidez, indice de peréxidos, y propiedades organo-
1épticas del aceite*. Todo esto acaece durante lo que se
denomina «atrujado» de las olivas.

Estudiamos los factores que mds influyen en su ca-
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lidad, es decir, acidez, peroxidos e indice K270, a los
que hemos afiadido la determinacidon del alfa-tocofe-
rol por su interés como vitamina y como antioxidante.
Es sabido que las reacciones de oxidacién del aceite
se ven muy favorecidas por el aumento de la tempera-
tura y la presencia de luzs.

La eleccidin de los pardmetros citados presenta la
ventaja adicional de ser los que se utilizan habitual-
mente para el control de calidads. Ello facilita la com-
paracion de los resultados de este ensayo a lo largo
del tiempo’.

Material y métodos

Muestras: proceden de dos aceites. Uno de ellos (1),
obtenido con olivas frescas en almazara de prensa y
otro (II) con olivas atrojadas en almazara con centri-
fuga.

Siguiendo el metodo oficials, se tomaron dos mues-
tras de unos 5 1, representativas de cada tipo de aceite:
las A y B del tipo I y las C y D del tipo II. Estas mues-
tras se subdividieron en dos alicuotas o submuestras
iguales (A1, A2, Bl y B2 del aceite [y C1,C2, Dl y
D2 del aceite II). Todas se conservaron en frascos de
vidrio dotados de tap6n esmerilado: los frascos de las
submuestras Al, B1, Cl, C2 eran transparentes y to-
pacio los de las A2, B2, D1, D2, estos ultimos se en-
volvieron ademds en papel de plata cubierto de papel
marrén. La mitad de las submuestras de cada serie se
conservaron a temperatura ambiente y la otra mitad a
20°C £ 1€,

Todos los meses se tomaron alicuotas de 400 ml de
cada submuestra para determinar los pardmetros que
se indican mads adelante. El experimento durd 10 me-
ses (de febrero a noviembre).

Las determinaciones de acidez, peréxidos y K270
se realizaron siguiendo los métodos oficiales del RD
308/83 de 25 de enero de 1983 («BOE» n.° 44 de 21-
2-83). Para la determinacidén del K270 se empled un
espectrofotdmetro Bauch & Lamb, modelo Spectro-
nic 2000,

El alfa-tocoferol se determind siguiendo el méto-
do espectrofotométrico de absorcién en el espectro
visible de 520 nm, que se basa en la formacién de un
complejo coloreado de la 2,2 bipiridina con el hie-
ITO.

Resultados y discusion

Son muchos los investigadores que han tratado del
efecto del atrojamiento de las olivas en las caracteris-
ticas del aceite® que producen y de las diferencias en-
tre el aceite obtenido en almazara tradicional y en las
de extraccion continua. En las tablas se indican los
pardmetros que nosotros estudiamos, las unidades en
que se representan los resultados y sus valores al co-
mienzo del ensayo (concretamente a los tres dias de
obtenido el aceite) tanto en olivas frescas procesadas
en almazaras de prensa (método tradicional), como en
las atrojadas tratadas en almazara con centrifuga (mé-
todo continuo) y los valores al final de la experiencia.

En el aceite de olivas frescas y almazara tradicional
la acidez es mayor, aunque el indice de peréxidos sea
inferior y mayor la cantidad de alfa-tocoferol, por lo
que las propiedades organolépticas y nutricionales
son mejores que las del aceite procedente de olivas
atrojadas obtenido por el método continuo.

Los pardmetros tras diez meses de conservacion
evidencian que las muestras almacenadas sin luz se
conservan mejor y lo mismo sucede con las manteni-
das a temperatura constante. Los perdxidos y alfa-to-
coferol de los aceites conservados a la luz y a tem-
peratura variable alcanzan valores bastante peores que
los de las mantenidas en la oscuridad y a temperatura
constante. La acidez del aceite procedente de olivas
frescas (ver tabla I) que es mayor (0,35%) que la co-
rrespondiente al de las atrojadas (0,23%), como se
aprecia en la tabla IL

Cuando se emplean olivas frescas (tabla I) procesa-
das por el método discontinuo o tradicional la acidez
es superior que en el caso de las olivas frescas atruja-
das por el método continuo (tabla II).

Por dltimo, en las tablas I y IT se muestran los valo-
res finales de los parimetros de calidad. Se observa
que aungue las diferencias son escasas en todos los
ambientes, la acidez del aceite de olivas atrujadas
(que no alcanza el 1%) es menor que la del proceden-
te de olivas frescas procesado con centrifugacion. En
cambio los miliequivalentes de oxigeno/kg son siem-
pre mds altos. Finalmente, a juzgar por nuestros resul-
tados, en las olivas atrujadas se pierde alfa-tocoferol.

Debe hacerse constar que a lo largo de la experien-
cia, transcurrio el periodo estival, y que hasta la llega-
da de esta estacion, la evolucion de los pardmetros del

Tabla I

Aceites muestras y submuestras utilizadas

Tipo de aceite Muestras Submuestras envasadas
Tipos de frascos
Transparentes Topacio
I (obtenido por presidn) AyB Al, Bl A2, B2
IT (obtenido por centrifugacién) CyD 1,52 D1, D2

Nota: la mitad de las submuestras de cada serie (subindices 1 6 2) se conservaron a temperatura ambiente y la otra mitad a 20 °C = 1 °C.
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Tabla II

(1) Oliva fresca método discontinuo

Temperatura ambiente

Al con luz

A2 sin luz

Temperatura constante
Bl con luz B2 sin luz

Pardmetro Unidades Inicial Final Inicial Final Inicial Final Inicial Final
Acidez % ole 0,35 0,40 0,35 0,39 0,35 0,42 035 0.41
Peroxidos milieq O/k 16,5 75:2 16,5 436 16.5 51,6 16,5 52,7
K,, 0,02 0,21 0,02 0.16 0,02 0,22 0,02 0,28
o-tocof. e 2654 82.9 2654 225.3 2654 1892 265.4 179.9
h Tabla I1
(I1) Oliva atriujada método continuo
Temperatura ambiente Temperatura constante
Cl con luz D1 sin luz C2 con luz D2 sin luz

Pardmetro Unidades Inicial Final Inicial Final Inicial Final Inicial Final
Acidez % ole 0,23 0,29 0,23 0,33 0,23 0.33 0,23 0.30
Perdxidos milieqg O/K 53,5 158.,5 53.5 92,4 335 107,1 535 83.3
K., 0,01 0,25 0,01 0,30 0,01 0.33 0,01 0.36
o-tocof. wg 194 0 194 70 194 0 194 116.5
aceite de las muestras mantenidas a temperatura am- Bibliografia

biente no difirié significativamente de los de las
muestras mantenidas a temperatura constante.

Conclusiones

Conociamos el efecto del atrojamiento de las olivas
en las caracteristicas del aceite de oliva'', asi como la
influencia que ejerce el método empleado en la obten-
ci6én del mismor, razones por las que utilizamos oli-
vas atrujadas, para obtener aceite por el método conti-
nuo y olivas frescas para obtenerlo por el tradicional
discontinuo, observando como influye el método de
obtencién en los valores de los pardmetros, siendo el
continuo el que menores valores de acidez da, y ma-
vores indices de perdxidos.

Vistas las influencias de la luz y de la temperatura
en la oxidacion de los aceites de oliva virgenes del
Bajo Aragdn turolense, debe concluirse que a lo largo
de su conservacion habrin de protegerse de ambos
factores para evitar que disminuyan sus excelentes ca-
racteristicas alimenticias.

No es recomendable utilizar aceites de mds de un
afio de obtenidos sobre todo si su almacenamiento no
ha sido el adecuado.
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Resumen ~

El conocimiento del consumo dietético de determina-
dos nutrientes sirve de base para planificar la puesta en
marcha de medidas de intervencion con objeto de habi-
tos nutricionales.

Mediante el método de pesaje en crudo hemos realiza-
do la valoracién dietética de las cantidades de calcio y vi-
tamina D ingeridas con la dieta, en diversas poblaciones
del Pirineo aragonés.

Tales cantidades son bajas, lo que puede estar relacio-
nado con la elevada prevalencia de enfermedades cuya
etiologia se atribuye directa o indirectamente a una de-
ficiencia de calcio.

(Nutr Hosp 1997, 12:318-320)

Palabras clave: Calcio. Vitamina D. Intervencion nutri-
cional.

Introduccién

El conocimiento del consumo dietético de determi-
nados nutrientes en las poblaciones se suele realizar
mediante encuestas de consumo alimentario. Estas
valoraciones son importantes por cuanto sirven de ba-
se para planificar y poner en marcha medidas de inter-
verncién, bien en el 4mbito de la educacién, o en la co-
rreccion de hébitos nutricionales poco saludables. De
los métodos cldsicos para la valoracion del estado nu-
tritivo destacamos entre otros la historia dietética, el
examen clinico, las medidas antropométricas y las de-
terminaciones bioquimicas'. La encuesta de alimenta-
cién persigue el conocer la cantidad y calidad del ali-
mento ingerido o consumido por una poblacién o
individuo, de los métodos que habitualmente emplea-
mos, el de pesaje en crudo del alimento goza de ma-
yor fiabilidad que el de recuerdo de 24 horas?, si bien
este método no estd al alcance de todos los investiga-
dores ni de todos los proyectos.
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INGESTION OF CALCIUM AND VITAMIN D IN A
POPULATION OF THE PYRENEES

Abstract

Knowing the dietary intake of specific nutrients is a
good base for planning the start of intervention methods
aimed at correcting nutritional habits.

Using the crude weight method, we have carried out
the dietary assessment of the amounts of calcium and vi-
tamin D ingested with the diet, in several populations of
the Aragon Pyrenees.

These levels are low, and this may be related to the
high prevalence of disease whose etiology is directly or
indirectly attributed to a calcium deficiency.

(Nutr Hosp 1997, 12:318-320)

Kcy words: Calcium. Vitamin D. Nutritional interven-
tion.

Cada vez son mas numerosos los conocimientos so-
bre la influencia de la nutricién en el estado de salud®;
en este sentido son interesantes las nuevas directrices
elaboradas por expertos en la materia, con objeto de
orientar y mejorar los posibles estudios de alimenta-
cién y nutricion de nuestro pais¢. El creciente interés
por los temas relacionados con la nutricién, la accesi-
bilidad de los autores de este trabajo a la comunidad
estudiada, ¢l bajo consumo en ella de leche y produc-
tos ldcteos, asi como el alto porcentaje de afecciones
que padecen relacionadas con el metabolismo del cal-
cio (caries, osteoporosis, fracturas) tabla 11, nos llevo
a plantearnos el trabajo que aqui presentamos, con el
fin de evaluar la ingesta de calcio y vitamina D de los
alimentos que esta poblacién ingeria.

Material
Descripcion de la muestra

La comunidad estudiada la conformaban 297 habi-
tantes distribuidos en ocho aldeas pertenecientes a
una zona pirenaica de la Jacetania, denominada Sudo-
roel, zona hiimeda a semidrida, con una masa forestal
de bosques de coniferas y frondosas, con temperatu-
ras medias de 7 °C bajo cero en enero y de 20 °C en
julio, precipitaciones de 100 a 800 mm?, de media
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anual, y cuyas caracteristicas sociogeogrificas son,
entre otras, las de un aislamiento relativo, una activi-
dad agricola y ganadera de subsistencia poco mecani-
zada y cuyo autoabastecimiento representa un alto
porcentaje en su alimentacién. La zona fitoclimdtica,
con pinar subpirenaico y dreas de quejigo (robles, en-
cinas, etc.) proporciona abundante caza mayor (jabali
y ciervo, entre otros). Tres rios que atraviesan dicha
zona, Gillego, Guarga y rio Matriz, sin ser relevantes
en cuanto a contenido piscicola, permiten ciertas cap-
turas y disponer de algo de pescado, fundamen-
talmente de trucha. La densidad de poblacidn es infe-
rior o igual a 10 habitantes por km?, la natalidad se
encuentra en descenso. La poblacién estudiada perte-
nece a las aldeas de Caldearenas, Aquilui, Estallo, Ja-
vierrelatre, Latre, San Vicente, Serui y Sieso de Jaca,
de ella se tomaron al azar doce familias que represen-
taban treinta individuos de ambos sexos, al que se le
denomind «grupo estudio nutricional»,

Instrumental

Bascula de una capacidad mdxima de 150 = 0,1 kg.
Tallimetro, incorporado a la bdscula con una preci-
sion de + 1 ecm. Balanza de una capacidad médxima de
3 + (.05 kg. Tabla de pesas y medidas caseras, elabo-
rada para este estudio con objeto de complementar la
recogida de los datos de las ingestas realizadas entre
las comidas principales. Calculadora para la determi-
nacion de los valores medios, desviacién estdandar,
rango, coeficientes de correlacion y linea de regre-
sion, entre otros.

Método

Valoracién antropométrica: se registraron edad, se-
X0, peso y talla.

Valoracién dietética: se efectud con el método de
pesaje en crudo de todos los alimentos antes de ser co-
cinados, en presencia de la persona encargada de la
cocina. Se analizo la ingesta alimenticia de cada indi-
viduo durante 5 dias no consecutivos, de forma alea-
toria, incluyendo uno festivo. El encuestador registré
todo lo ingerido por el individuo estudiado observan-
do y anotando igualmente los restos no ingeridos. En
las comidas principales se registré para cada sujeto, la
cantidad ingerida mediante valoracién porcentual
aproximada. La duracién de la recogida de datos so-
bre ingesta fue de tres anos. La conversion de los ali-
mentos en nutrientes se realizé con ayuda de una tabla
de composicién de alimentos®. Se efectud un estudio
estadistico bdsico, obteniéndose los datos correspon-
dientes a la media, desviacion estdndar, error estandar
de la medida y rango.

Resultados

Los valores medios de edad, peso y talla de los su-
Jetos estudiados se encuentran reflejados en la tabla 1.

La ingesta de calcio y vitamina D con los alimentos
se muestra en la tabla II. El contenido de calcio de la
ingesta del grupo estudiado fue de 448 mg/dia 8DS =
168, 449 mg/dia en los hombres y 438 mg/dia en las
mujeres). En la misma tabla se indican las cantidades
estimadas de vitamina D que se ingerian con la dieta
2.3 £ 3.8, mcg/dia en los hombres, con un rango com-
prendido entre 0 y 18 mcg/dia, y en las mujeres de
2,09 + 2,84 meg/dia, siendo el rango respectivo O y 12.

Como dato adicional de interés se incluye la tabla
Il en 1a que se muestran los datos de morbilidad de la
poblacién total de la zona estudiada a lo largo de 9
afios de observacidn. Estos datos se han clasificado
seglin WONCA (Organizacién Mundial de Colegios
Nacionales, Academias y Asociaciones Académicas
de Médicos Generales y Médicos de Familia).

Discusion

Con el método de pesaje en crudo de los alimentos,
la valoracion dietética no es tarea fécil ya que se nece-
sitan un elevado grado de confianza entre encuestador
y niicleo familiar, unos buenos conocimientos y una
buena muestra reducida. Ademas requiere que el en-
cuestador esté presente, en ciertos momentos clave
del dia como en ciertas fases de la elaboracion y en las
comidas principales, y en el caso de que las ingestas
de algunos miembros de la familia se hayan efectuado
fuera del hogar (labores de pastoreo, hacer lefia u
otras) habrd que completar una encuesta elaborada pa-
ra tal fin.

La ingesta de calcio aportada por la dieta consumi-
da por la poblacion estudiada fue de 448 mg/dia y no
cubria las recomendaciones que para este mineral se
sefalan en la bibliografia cientifica, conviene recor-
dar a este respecto que los aportes diarios de calcio re-
comendados varian de unos pafses a otros, por ejem-
plo las RDA. En EE.UU. sefalan 800 mg/dia tanto
para hombres como mujeres. Varela’, para personas
de edad semejante a la de nuestro grupo, recomienda
600 mg/dia para los hombres y 700 mg/dia para las
mujeres.

Albaneses y Lutwak® recomiendan ingestas de
1.000 mg/dia, y Seemant hasta 1.200 mg/dia. Estas
discrepancias ponen de manifiesto la capacidad de
adaptacion del ser humano a ingestas de bajo conteni-
do de calcio, hecho que ya habia sido observado por
Malm* en el trabajo que realizé con 26 prisioneros
noruegos y que publicd en 1958. Otros estudios reali-
zados en nuestro pais revelan que las ingestas de este
mineral en distintos grupos de poblacion estudiados
son mayores que las que nosotros hemos encontrado,
por ejemplo en Reus, Salas®? sefiald ingestas de 600
mg/dia y Palacios’ en la isla de Hierro comprobd una
ingesta de 760 mg/dia.

Se ha discutido mucho sobre la relacién de diversos
padecimientos como la osteoporosis, caries y frac-
turas 6seas con una deficiencia de calcio™. Por su-
puesto que en la osteoporosis intervienen muchos
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otros factores's '* que podrian complicar la valoracién
de la dieta en la regulacion de la masa dsea, pero se ha
comprobado que dietas ricas en calcio junto con un
suplemento de este mineral suministrados durante pe-
riodos de seis meses, aumentan la densidad 6sea. Hay
autores que son partidarios de unas ingestas adecua-
das desde edades tempranas y de crear hédbitos dietéti-
cos durante toda la vida, para regular asi una masa
adecuada e influir en el menor riesgo de fracturas'.
Hay estudios que demuestran que el consumo de cal-
cio suele ser inferior en los sujetos o pacientes afecta-
dos de osteoporosis® que en los grupos de control.

Queremos sefalar que el bajo consumo de ali-
mentos licteos y derivados que ingerfa la poblacién
objeto de nuestro estudio, ya que habia sido apun-
tado anteriormente, podria ser la causa de los bajos
valores de calcio encontrados en los datos de la
ingesta; pensamos que la fuente principal de la
ingesta de dicho mineral en la poblacién estudiada
podria ser el pan.

Algunos trabajos publicados han sefialado pérdidas
de calcio por inactividad o por reposo absoluto en ca-
ma'?, pérdidas que llegan a ser de 200-300 mg/dia, a
este respecto pensamos que en la poblacion estudiada
esta posible pérdida de calcio por sedentarismo no tie-
ne lugar ya que la actividad fisica la mantienen duran-
te casi toda su existencia dado que es una de las carac-
teristicas de los habitos de vida de todas las personas,
cualquiera que sea su edad, que constituyen la pobla-
cion estudiada.

Las recomendaciones diarias de ingesta de vitami-
na D, para grupos de personas de edades similares a
las del grupo estudiado, son 5 meg/dia, para los hom-
bres y 2,09 mcg/dia para las mujeres. Sabemos que
esla vitamina se necesita para mantener la tasa sangui-
nea de calcio (y fésforo), lo que se logra incrementan-
do la absorcién intestinal del calcio aportado por la
dieta que, como hemos visto, estd disminuido en esta
poblacién, por otra parte la vitamina D regula el inter-
cambio de calcio entre la sangre y los huesos.

La sintesis de la vitamina D requiere la exposicion
de los individuos al sol2-2, ya que tiene lugar, como
se sabe, por la piel, y la exposicién al sol forma parte
de la vida cotidiana de los individuos estudiados. De
todos modos tenemos nuestras reservas en lo que se
refiere a tal sintesis, al menos bajo el punto de vista
cuantitativo, ya que la poblacion estudiada posee una
piel envejecida y si bien estd muy expuesta al sol por
su continua actividad al aire libre, al ser una piel en-
vejecida su eficacia sintética debe cuestionarse.

También deben tenerse en cuenta los efectos de la
absorcidn intestinal y las ingestas inadecuadas, a las
que se les podria atribuir en parte la responsabilidad
del bajo contenido de vitamina D de las personas estu-
diadas.

Conclusiones

1. Las ingestas de calcio y vitamina D que recibe
con la dieta la poblacién estudiada son bajas.

2. Los valores de calcio y vitamina D encontra-
dos se relacionan con la elevada prevalencia de enfer-
medades de cuya etiologia forma parte una dieta po-
bre en calcio y vitamina D.

3. Los bajos contenidos de calcio y vitamina D en
la poblacion se deben a la escasa representacion que
los alimentos ldcteos tienen en la dieta que habitual-
mente ingieren.

4. Pensamos que los datos aportados pueden ser-
vir de orientacion para futuros planes de programa-
cién alimentaria en esta zona.
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Abad Lacruz, Agueda. 08018 Arbos Via, Maria Anto. 08970
Espronceda, 267-269. Barcelona Antoni Gaudi, 6, 1.%, 3.% Barcelona
Barcelona Sant Joan Despi

Abdela-Lah Mohamed, Boulahfa. 37007 Arévalo Calzadilla, Gabriel Angel. 41013
Muiioz Torrero, 1. 5.7 B. Salamanca Avda. Felipe II, 34, 1.° B. Sevilla
Salamanca Sevilla

Acosta Escribano, José A. 03540 Arévalo Jiménez, Eugenio. 14004
Melva G; Torre Lausanne. 1.° D Alicante Conde de Vallesano, 7, 2.° Caérdoba
Playa S. Juan Cérdoba

Acha Pérez, Javier - 50015 Arias Diaz, Javier. 28008
Poeta Miguel Labordeta, 1-3, 8.° Zaragoza Avda. Valladolid, 71, 1.°C. Madrid
Zaragoza Madrid

Adrio Diaz, German 15401 Arias Santos, Isaac. 36204
Breogan, 53, 3.° B. La Corufia Pizarro, 22. Pontevedra
El Ferrol Vigo

Afonso Rodriguez, Juan José 38201 Armero Fuster, Mercedes. 28019
Sabino Berthelot, 28, 1 Tenerife Santa Saturnina, 8, 6.° D. Madrid
La Laguna Madrid

Aguado Matorras, Antonio. 28016 Arraiza Irigoyen, M.? Carmen. 23005
Bonetero, 6. Madrid 1. P. Gtez. Higueras «Parquesol», 2, 6. Jaén
Madrid Jaén

Aguilar Diosdado, Manuel. 11009 Arrieta Blanco, Francisco. 28004
Ana de Viya, 21. Cadiz Bolivar, 12, 1.°C. Madrid
Cadiz Madrid

Alarco Hernandez, Antonio. 38208 Arrizabalaga Abasola, Juan José. 01007
Concepcion Salazar, 23. Tenerife Navarra, 8, 1.° G. Alava
La Laguna Vitoria

Alcaraz Lorente, José P. 30009 Arroyo Cotan Pinto, Francisco. 41013
Carril de los Chornos, 16. Murcia M. Giurot, s/n, Sevilla
La Arboleja Sevilla

Aldamiz Echevarria, Luis J. 20800 Ausejo Segura, Ménica. 28021
Lapurdi, 3, 1.° A. Guiptizcoa Benimamet, 24, A Madrid
Zarauz Madrid

Alfaro Basarte, Juana. 31003 Ayiicar Ruiz de Galarreta, Ana. 15178
Conde Rodezno, 1, 2.° izqda. Navarra Abeleiras-Dormeda-Oleiros. La Coruiia
Pamplona La Corufia

Alonso de Castro, Victoria. 36201 Ayuso Murillo, Diego. 28904
Oporto, 17, 2.° Pontevedra Almagro, 30, 1.°D. Madrid
Vigo Getafe

Alonso Martin, Joaquin. 39012 Baamonde Pedreira, M.® José, 47014
La Pereda, 14, A, 5.° B. Cantabria Avda. José Luis Arrese, 4, 9.° B. Valladolid
Santander Valladolid

Alos Pozo, M*. José. 08011 Ballesta Sanchez, M, Carmen. 03008
Montaner, 56. Barcelona Catedrdtico Soler, 21, 2., p. 1 1. Alicante
Barcelona Alicante

Alvarez Bueno, Jesis. 24006 Ballestero Zarraga, Julen. 48950
José M.? Pereda, 13, 1.°C. Barcelona Obieta, 24, 5.°D. Vizcaya
Barcelona Erandio

Alvarez Coto, Begona. 33001 Baraza Laliga, Juan C. 30310
General Elorza, 83, 5.° C. Asturias Joaquin Rodrigo, 3 (farmacia). Murcia
Oviedo Cartagena

Alves de Amorin, Paulo. 08021 Barbarrica, Maribel.

Carrer Recto Urbach Barcelona Blanca Escalada, 2387. Argentina
Barcelona Capital 1428

Amat Lopez, Mireya. 38001 Barcel6 Ruiz de Velasco., Eugenia. 70000
Carlos J. R. Hamilton, 5, p. 3. Tenerife Hosp. Son Dureta. Andrea Doria. Baleares
Santa Cruz de Tenerife Palma de Mallorca

Amenedo Garcia, Margarita. 15004 Barreneche Garcia, Carmen. 17000
Pérez Cepeda, 12, 7.° B. La Coruna José M.* Segarra, 3. Girona
La Corufia Santa Cristina D’ Aro

Andrés Arribas, Ignacio. 50004 Barro Ordovas, Juan Pablo. 16001
Ramoan y Cajal, 60. Zaragoza Joaquin Rojas, 3, 5.° C. Cuenca
Zaragoza Cuenca

Andrés Checa, Daniel. 46020 Barroso Navarro, M.” Antonia. 70014
Avda. Primado Reig, 125, 7.° Valencia Cabrit y Bassa, 18 A. Baleares
Valencia Palma de Mallorca

Andreu Periz, Antonio. 08903 Bartolomé y Cela, Enrique. 15405
Salvador, 2,25, 1. Barcelena S. Pedro Leixa, Lugar Da Pega, s/n. La Corufia
Hospitalet El Ferrol

Anddjar Buendia, José. 08907 Basterro Dominguez, Zurifie. 01008
Rambla Marina, 406, 8.5, 1.* Barcelona Pza. Gerardo Armesto, 7,2.°C Alava
Hospitalet Vitoria
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Batista Vila, Dolores.

Miguel de Palol. 17, esc. B, 2.°, 3.2,

Girona

Béjar Abajas, José M."
Villa de Plencia. 34, 7.° D,
Guecho

Belda Nacher, Fco. Javier.
Conde de Altea, 2.
Valencia

Belmar Bueno, M. Angel.
Poeta C. Calvo, 12, 8.°
Alicante

Bellido Guerrero, Diego.
Hospital 29, 4.°

El Ferrol

Benarroch Salomoén, Guerson.

Castafier, 27-29.

Barcelona

Benitez Navio, J. Antonio.”
Moreria, 28, 1.° D.

Ciudad Real

Benito Orddénez, Soledad.
Puentelarra, 10, esc. D, 7.° C.
Madrid

Benito Ruesca, Pilar.
Supervia, 46, 1.° D.
Zaragoza

Bermejo Vicedo, Teresa.
Pedro Rico, 27, 8.° D, esc. 3.
Madrid

Blanco Esteve, Carmen.
Martin Humano, 1, 22.
Valencia

Blay Cortés, Vicente.
Apartado 11.057.

Zaragoza

Bonet Saris, Alfonso.

La Salle, 3, 1.7 A.

Girona

Bravo Bravo, Francisco.
Neptuno, 1, 5.°D.

Granada

Bressan Resende, Josefina.
Pedro I, 10, esc. 7.° D.
Pamplona

Breton Lesmes, Irene.

Pez Austral, 12, 4.°C.
Madrid

Brines Agusti, M." Teresa.
Horno Contador, 15.

Ubeda

Burgos San José, Amparo.
Avda. Codomina, 26, 6.° E.
Alicante

Cabre y Gelada, Eduardo.
Consejo de Ciento, 98, 2.°.
Barcelona

Cabrero Cabrero, Isabel.
Valmojado. 267, 2.° B.
Madrid

Cainzos Fernandez, Miguel.
Fray Rosendo Salvador, 13, P.
Santiago de Compostela

Cajarame Ordonana, Gerardo.

Aldaconea, 44 (farmacia)
San Sebastian

Calle Pardo, Angeles,
Alcdzar de Toledo, 7, 5.° B.
Ledn

Calpena Rico, Rafael.
General O'Donell, 1, 2.*
Alicante

Calvo Fernindez, José Ramon.

Avda. de Burgos, 36, 3.° A.
Madrid

Calvo Hernandez, Victoria.
Varillas, 17, 19, 5.°B.
Salamanca

Calvo Herndndez, Victoria.
Varillas, 17-19, 5.°
Salamanca

17190
Girona

48930
Vizcaya

46005
Valencia

03004
Alicante

15401
La Coruna

08022
Barcelona

13002
Ciudad Real

28000

Madrid

50006
Zaragoza

28029
Madrid

46008
Valencia

50080
Zaragoza

17002
Girona

18004
Granada

31007
Navarra

28007
Madrid

23400
Jaén

03016
Alicante

08015
Barcelona

28047
Madrid

15701
La Coruna

20012
Guiptizcoa

24000
Ledn

03003
Alicante

28034
Madrid
37001
Salamanca

37001
Salamanca

Camarero Gonzilez, Emma.
Montero Rios. 25, 6.° L.
Santiago de Compostela
Camblor Alvarez, Miguel.

Costa Brava, 22, esc. izda. 8.° C.

Madrid

Campero Calzada, Isabel.
Mayor de Gracia. 1, 1.
Barcelona

Caiias Maeso, Pilar.
Alcorisa, 67, 7.° D.

Madrid

Cao Torija, M." José.
Avda. Sta. Teresa. 5, 8.° B.
Valladolid

Caparrdés Fernandez, Tomas.

Basilica, 16, 7.°
Madrid
Capitian Valvey, José Maria,

JP. G. Higueras, Resd. Parquesol, 1-2.

Jaén

Carazo de la Fuente, Eugenio.
Dr. Muiioz Ferndndez, 2. 3.° C.

Granada

Carbonell Ramoén, M.* Dolores.

Guillermo de Castro, 96, P,
Valencia

Cardona Pera, Daniel.
Pasaig Ayuntament, 4.

San Just Des

Carranza Conde, Mercedes.

Virgen de Consolacién, 16, 3.°.

Sevilla

Carrasco del Amo, Encarnacion.

Pio XII, 21, 4.° B.
Pamplona

Carretero Rodriguez, Nieves.

Aligustre, 41, 1.° C.
Madrid

Carrion Ortuiio, Antonio.
Avda. del Cid, 12-22.
Valencia

Casanovas Taltavull, Monserrat.

P.° Verdaguer, 100, 6.°, 1.
Igualada

Castera Melchor, M.* Dolores.

Burriana, 53, 5.° B.
Valencia

Castilla Pertinez, Ramon.
San Lorenzo, 29.

Milaga

Castillo Blasco, Manuela.
Agustin Sales, |, pta. 15.
Valencia

Castro Catarrala, Eduardo.
Pza. Honduras, 26.
Valencia

Cataldn Ramos, Arantxa.
Santalo, 135. bajo.
Barcelona

Catalan Ramos, José Ignacio.

La Esperanza, 3.

Vitoria

Catalina Manso, Andrés.
Conde Ribadeo, 8, 7.° D.
Valladolid

Celador Almaraz, Angel.
Avda. de Bayona, 37,4.°D.
Pamplona

Celaya Pérez, Sebastian.
Pza. de Azteca, 4,2.°, 22
Zaragoza

Cepero Maerti, Rosalia.
Rambla Vella, 14 (hospital).
Tarragona

Cervera Casino, Pedro.
Del Sol, 23, bajo.

Altea

Cervera Ral, Pilar.
Colserola, 50, 2.

Barcelona

15706
La Coruna

28034
Madrid
08012
Barcelona
28000
Madrid
47010
Valladolid

28020
Madrid

23006
Jaén

18012
Granada

46003
Valencia

08960
Barcelona

41011
Sevilla

31008
Navarra

28039

Madrid

46018
Valencia

08700
Barcelona

46005
Valencia

29001
Mailaga

46007
Valencia

46022
Valencia

08021
Barcelona
01002
Alava

47002
Valladolid

31011
Navarra

50012
Zaragoza
43003
Tarragona

03000
Alicante

08035
Barcelona
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Chamorro Quirds, José.
Avda. Ejército Espanol, 10
Jaén

Charco Torra, Ramon.
Baixada San Miguel, 2, entl. 2.*
Barcelona

Chueca Rodriguez, Patrocinio
Fuente Canodnigo, 17

Tudela

Cia Barrio, M." Angeles.

La Boga-Bung, 1. Urb. Las Adelfas
Alicante

Cid Harguindey, J. Carlos.
Alberto Alcocer, 48, esc. A, 2.°
Madrid

Civeira Murillo, Emilia.
Uncastillos, 2, 8.° A.

Zaragoza

Clapes Estapa, Jaume.
Gomis, 52.3.°,2.°

Barcelona

Cobos Garcia, Fco. Javier.
Hosp. Valme, Crta. Sevilla.
Sevilla

Collazo Chao, Eliseo.

Ramirez de Arellano, 6.
Cérdoba

Conejero Garcia, Ramon.

Jaime I, Urb. Balcones del Mar, esc. 6.

Alicante

Correro Aguilar, Fco. José.
Hnps. Ortiz de Echagiiez, 4, 3.° D.
Cadiz

Cots Bernardo, José Manuel.
La Ermita, 20, casa 8, 1.° A.
Zaragoza

Cozar Carrasco, Juan.

Ciudad de Santander, 6, 5.°
Cadiz

Criado i Gabarro, Adolfo.
Juan Valera, 1, Urb. Buenos
Alpicat

Cuerda Compes, M." Cristina.

Comunidad Madrid, 10, R I1, bajo C.

Pozuelo de Alarcén

Cuesta Castifieira, Cruz.
Marqués de Zafra, 27, 2.° D.
Madrid

Culebras Fernandez, Jesas M.
Burgo Nuevo 20, 7.° C.

Ledn

Cunat de la Hoz, José.
Alboraya, 37, p. 17.

Valencia

De Busturia Gimeno, Purificacion.

Trinidad, 8.

Algorta-Guec.

De Cos Blanco, Ana I.

Jerez, 4,

Madrid

De Juana Velasco, Paloma.
Ac. Europa 9, p. 3, bajo C.
Pozuelo A.

De la Calle Santuste, Angel.
Ctra. de Andalucia, km. 5 (hospital)
Madrid

De la Hoz Riesco, M." Luisa.
Fontanan, 21, 3.° A.

Leén

De los Reyes Gonzalez, José M.
Villegas, 1, 2.° izqda.

Sevilla

De Oca Burgete, Javier.
Santalo, 135, bajo

Barcelona

De Puig Cabrera, Emilia.
Hosp. Girona, Pza. Hospitl.
Girona

De Puig Vela, Nuria.
Francesc Coll i Turbau, 8.
Girona
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23007
Jaén

08002
Barcelona

31500
Navarra

03540
Alicante
28016
Madrid

50008
Zaragoza

08023
Barcelona

41004
Sevilla

14002
Cordoba

03560
Alicante

11011
Cidiz

50009
Zaragoza

11007
Cidiz

25110

Lérida

28224
Madrid

28028
Madrid
24001
Ledn

46010
Valencia

48990
Vizcaya

28016
Madrid

28224
Madrid

28041
Madrid

24008
Ledn
41002
Sevilla

08021
Barcelona

17002
Girona

17001
Girona

De Sas Fojon, Manuel.
Camelias, 52, 3.° C.

Vigo

De Torred Aured, M.” Lourdes.
Menéndez Pidal, 9. 6.° izqda.
Zaragoza

Del Barrio Martin, M." José.
Avda. 307, 34-36, 1.°-2*
Castelldefels

Del Castillo y Dejar, Daniel.
Alt Camp, 3.

Reus

Del Hierro Ruiz, Teresa,

Pza. San Martin, 3, 6.° B.
Vitoria

Delgado Gomis, Fernando.
Avda. Gaspar Aguilar. 90.
Valencia

Delgado Pacheco, Juana.
Avda. José Ledn Carranza, 4.
Cadiz

Diaz Belacurto, Edurne.

Juan de Garay, 25, 3.° int izqda.
Bilbao

Diaz Gonzalez, Avelino.
Cabrales, 73.6.°.

Gijon

Diaz Pardo, Juan A.

Alfonso XI, 7.

Madrid

Diaz Prieto, Antonio.

Putxet, 56, 6.°, 12

Barcelona

Diez Santesteban, M." Cruz.
Las Mestas, 7-9, portal 2

Gijon

Digon Sanmartin, Luis.

P.° Sagasta, 54, 1.° D.

Zaragoza

Dominguez Herndndez, Encarni.
Avda. de Roma, 19, 5.°, 3.*
Barcelona

Dominguez Moronta, Francisco.
Martin Pérez, 3-11, 5.° D,
Salamanca

Dominguez Tormany, Gertrudis.
Jorge Montemayor. 21, 1.°D.
Sevilla

Echevarri Guerra, José Luis.
Hosp. Gral. Avda. Benicasin, s/n.
Castellén

Echevarria Soroa, M." Jesis.
Goiko Plaza, 3, 2.° dcha.
Andoain

Elbusto Cabello, Ana.
Catalina de Erauso, 12, 1.°.
San Sebastidn

Elosegui Alberdi, Luis Maria.
Escoriaza y Fabro, 13, 9.°,
Zaragoza

Enriquez Acosta, Luis.

Avda. Milldn Astray-Hospital.
Caceres

Esarte Muniain, Jesis.
Sagrada Familia, | casa 6, 6.°
Zaragoza

Esteve Comas, Maria.

Gran Via de Cortes Catalanas, 42, 3.7, 2.

Barcelona

Eurrieta Goitia, Pilar.
Hospital de Cruces, s/n.
Baracaldo

Ezquerra Larreina, Rafael.
Postas, 43, 6.° izgda.
Vitoria

Falip Cunat, Jaime.
Avda. Garrigas, 27, 4.°C.
Lérida

Farriol Gil, Mireya.
Diputacién, 305, 4.°, 3.°
Barcelona

36211
Pontevedra

50009
Zaragoza

08000
Barcelona

43206
Tarragona

01009
Alava

46017
Valencia

11011
Cadiz
48003

Vizcaya
33205
Asturias

28014
Madrid

08023
Barcelona

33204
Asturias

50006
Zaragoza

08029
Barcelona

37005
Salamanca

41009
Sevilla

12004
Castellon

20140
Guiptizcoa

20010
Guipiizcoa

50009
Zaragoza

10003

Céceres

50012
Zaragoza

08015
Barcelona

48900
Vizcaya
01004
Alava

25001
Lérida

08009
Barcelona
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Feliu Mazaira, Luis.

Industria, 17, 4.° A.

Palma de Mallorca

Ferndndez Baiiares, Fernando.
Norte, 73, 2.7 3.

Esplugues de Llobregat
Ferndndez Barcenilla, M.* José.
Pza. de los Fueros, 3, 2.° J.
Balmaseda

Fernandez de Busto, Angeles.
Carreras Caudi, 51-63, E-5*1° 1%
Barcelona

Ferndndez del Pueblo, M.” Pilar.
Hospital Valle Nalén-Farmacia.
Riafo Langreo

Fernandez Fernandez, Mata.
Tercio de Flandes, 26, 2.° C.
Ponferrada

Fernandez Herranz, Ana Isabel.
Santo Angel, 1, 1.°B.

Pinto

Ferrandiz Gonzalbes, José Ramon.
Valdenoja, 28, 3.° A.

Santander

Ferrari Charquero, Graziella.
Hosp. Sant Pau. S.A.M.* Claret.
Barcelona

Ferrer Vidal, Daniel.

Ramén Llul, 263, dtico.
Barcelona

Ferri Espi, Ramén José.

Sant Domingo, 11, 1.°
Ontinyent

Ferron Vidan, Fernando.
Guimarans-Bugallido.

Ames

Floristdn Imizcoz, Carmen.
Gregorio de la Rosiila, 34, 4.° D.
Bilbao

Flotats Dan, Pilar.

Cira. Rerga, 33,3.%, 22

Navas

Forga Via, Maria.

Valencia, 475.

Barcelona

Fraile Bustos, Julia.

Castellar, 10.

Sevilla

Franch Arcas, Guzmaén.
Montmajor, 30, 4.2, 2.#
Barcelona

Francisco Barrero, M.” Teresa.
Dugque de Mornachuelos, 6.
Cordoba

Fuentes Herrero, Concepcion.
S. Fereo. de Sales, 41, esc. 3.7, 2.7 A.
Madrid

Fuste Peris, M.” Teresa.
Céreega, 220, pral. 1.°
Barcelona

Galdiz Iturri, Matin.
Alangobarri, 24, 4.° D.

Algorta

Gallego Carracedo, Emilio
Cabo Santiago Gomez, 3, 1.*

La Coruia

Gallego Fernindez, Carmen.
Juan Vézquez, 1, blog. 7, 1.° B.
Mailaga

Gallego Hernandez, Arturo.
Boix y Morer, 15.

Madrid

Garcia Arcal, Carlos.

Julio Séez de Hoya, 6, 2.° B.
Burgos

Garcia Arumi, Elena.
Travesera del Dalt, 25-27, esc. A, 7.°
Barcelona

Garcia de Lorenzo, Abelardo.
Nuria, 80 A, 3.74°

Madrid

07013
Baleares

08950
Barcelona

48800
Vizcaya

08028
Barcelona

33000
Asturias

24400
Ledn

28320
Madrid

39012
Santander

08025
Barcelona

08005
Barcelona

46870
Valencia

15866
La Coruiia

48010
Vizcaya

08760
Barcelona

08013
Barcelona

41003
Sevilla

08031
Barcelona

14002
Cdérdoba

28003
Madrid

08036
Barcelona

48990
Vizcaya

15004
La Coruna

29018
Milaga

28003
Madrid

09005
Burgos

(08024
Barcelona

28034
Madrid

Garcia del Jalén, Angel.

Avda. Isabel la Catélica, 1-Bioquimica.

Zaragoza

Garcia Diez, Fructuoso.
Maestros Cantores, 1, 6.°C.
Ledn

Garcia Fernandez, M." Luisa.
Hop. Carmen, Severo Ochoa.
Cangas de Na.

Garcia Fernandez, Mercedes.
Divisién Azul. 2, 8.° izqda.
Santander

Garcia Galaz, Itxaso.

Villa de Plencia, 40, 5.° D.
Las Arenas

Garcia Gareia, Sofia.

Via Augusta, 320,2.°,3°
Barcelona

Garcia Gonzalez, Fernando.
Iparraguirre, 2, 6.° A.
Guadalajara

Garcia Gonzilez, M.” Dolores
Lope de Vega. 5, 2.° inter.
Las Arenas

Garcia Hernidndez, Rosa.
Hermanos Gambra, 10.
Zaragoza

Garcia Iglesias, Alfredo.
Ctra. Alta de Puerto, Coto.

El Ferrol

Garecia Iglesias, Elisa.

Juan de Rivera, 11, 1.%izda.
Ledn.

Garcia Iglesias, Elisardo.
Dr. Teijeiro, 34, 6.°

Santiago de Compostela
Garcia Jiménez, Claudia.
Ctra. Postigo, 7. playa Postigo.
Ceuta

Garcia Luna, Pedro Pablo.
Castilla Alcald de Guadaira, 33, 8.° A.
Sevilla

Garcia Martin, M." Angeles.
Arajuez, 2.

Madrid

Garcia Monge, Esther.
Pérez Crespo, 2.

Ledn

Garcia Moreno, José Luis.
Galedn, 5, Urb. Huerta Alta.
Chiclana

Garcia Palacios, José Luis.
Arcocha, 1, 4.° C.Vizcaya
Algorta-Guec.

Garcia Pérez, Jesiis.

Avda. Menéndez Pelayo, 65.
Madrid

Garcia Periz, Pilar.

Doce de Octubre, 26, E1, 2.7 A.
Madrid

Garcia Vielba, Jesiis.
Donoso Cortés, 8, 3.7 A.
Ledn

Garcia Vila, Alberto.
Palleter, 33.

Valencia

Garrido Vazquez, Manuela.
Urbién, 3, 8.° D.

Sevilla

Garriga Ortiz, Rosario.
Pasaje de la Carena, 4.
Madrid

Gassull Duré, Miquel A.
Madrazo, 24, dtico 2.°
Barcelona

Gea Rodriguez, M.” Elvira.

Avda. Tarragona «Urb. Terabella», 1.%, 1.

Andorra la Vella

Genuoa Goena, M.? Isabel.
Camino de Libondenea, 32, 1.°C.
San Sebastian

50009
Zaragoza

24005
Ledn

33800
Asturias

39000
Cantabria

48930
Vizcaya

08017
Barcelona

19001
Guadalajara

48930
Vizcaya

50010

Zaragoza

15401
La Corufa

24009
Ledn

15701
La Coruiia

11704
Cadiz

41013
Sevilla

28039
Madrid

24001
Leodn

11130
-Cadiz

48990
28009
Madrid
Madrid

24008
Ledn

46008
Valencia

41005
Sevilla

28007
Madrid

08006
Barcelona
Andorra

20014
Guiptizcoa
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Gil Cebridn, Julian.

Avda. de Cadiz, 56.

Pto. de Santa Maria

Gil Heras, Antonio.

Trav. Conde Duque, 14, 3.°C.
Madrid

Gil Hernandez, Angel.

Parque Genil. Edif. Esmeralda. 3.°
Granada

Gil Martinez, Maria del Carmen.

Bocangel, 48, 2.° D.
Madrid

Gil Valifio, Carmen.
Principe de Asturias, 41, 10.
Zamora

Gimeno Laborda, Sonia.

Duquesa Villa Hermosa, 159, 13 B.

Zaragoza

Gimeno Uribe, Caridad. -~
Ciscar, 15,6

Valencia

Gine Gala, José Jorge.
Pere Labernia, 12.

Tortosa

Giner Nogueras, Manuel.
Rambla Vella (cirugia)
Tarragona

Giro Celma, Monserrat.
Bonavista, 112, bis, 1., 1.°
Sant Just Desvern

Goena Iglesias, Miguel Angel.
Vergara, 20, esc. 1, 2.°C.
San Sebastian

Goicoechea Garcia, José L.
Marcelino Oreja, 5, 3.° C.
Bilbao

Gdmez Barreno, José Luis.
Pza. Cantabria, Edif. Castilla es. 4.
Torremolinos

Goémez Bonzamayor, M." Teresa.

Deporte, 2-4, 4.° izqda.

El Ferrol

Gomez Candela, Carmen.
Alhelies, 7.

Madrid

Goémez Enterria, Pilar.
Mufioz Degrain, 18, 1.° A.
Oviedo

Gomez Gerique, Juan Antonio.
Santo Angel, 81, esc. 3,37 A.
Madrid

Gomez Guerra, Gonzalo.
Canalejas, 92, 2.° D.

Las Palmas

Gaémez Rodriguez, Celia.
Dr. Moragas, 5, 10 izda.

La Corufia

(Gomez Rubi, Antonio.
Avda. Rector Loustau, 12, 4.°
Murcia

Gomis Munoz, Pilar.
Bristol. 14, 3.° B.

Madrid

Gonzilez Deu, M." Victoria.
Santa M.* de Villalba, 3.
Barcelona

Gonzilez Gallego, Javier.
Camino Lomba, 42.

Ledn

Gonzalez Gonzalez, Isabel.
Isaac Peral, 34, 7.° A.

Santander
Gonzalez Hermoso, Fernando.
Quevedo, 10.

Santa Cruz de Tenerife
Gonzalez Huix, Ferran.
Juli Garreta, 9, 3.%

Girona

Gonzilez landa, Gonzalo.
Hop. Cruces-Clinica Infantil.
Baracaldo
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11000
Cadiz

28015
Madrid

18004
Granada

28028
Madrid

49011
Zamora

50009
Zaragoza

46005
Valencia

43500
Tarragona

43003
Tarragona

08960
Barcelona

20005
Guipuzcoa

48010
Vizcaya

29620
Maidlaga

15403
La Coruiia

28016
Madrid

33007
Asturias

28043

Madrid

35003
Las Palmas

15006
La Coruiia

30006
Murcia

28028
Madrid

08034
Barcelona

24193
Leén

39008
Santander

38005
Tenerife

17001
Girona

48900
Vizcaya

Gonzilez Martin, M.* Carmen.
Espoz y Mina, 28, 5.°
Salamanca

Gonzalez Menéndez, Esther.
Rio de la Plata, 11.

Sevilla

Gordon Del Rio, Antonio.
Manuel Sandoval, 14, 3.7
Cordoba

Grau, Carmona, Teodoro.
Gaztambide, 58, 6.°

Madrid

Gutiérrez Rodriguez, Julian.
Hosp. 12 Octubre, Crta. Andalucia
Madrid

Guzmaén Fernandez, Sacramento.

Roger de Flor, 264, 1.°
Barcelona

Guzmén Guzmdn, Antonio.
Apartado de Correos, 6152.
Mailaga

Guzman Valencia, Tomas.
Espinosa y Circel, 57.

Sevilla

Henche Morillas, Angel Luis.
José Bergamin, 6, 3.° B.
Madrid

Henriquez Martinez, M.* Teresa.
Julio Palacios, 29.

Madrid

Heras Javierre, Angel.
Tapineria, 18, 2.°, 6.7

Valencia

Hermoso Torres, José Carlo.
Palmito, 20.

Motril

Hernandez Alonso, Benjamin.
Avda. Guadalquivir, 21, 6.°
Céadiz.

Hernandez Gomez, Francisco.
San Antonio Maria Claret, 135.
Barcelona

Hernandez Lizoain, José Luis.
Serafin Olave, 7, 3.° A.
Pamplona

Hernidndez Pérez, Alvaro.
Alvarez de Abreu, 12,2.°
Santa Cruz de la Palma
Herranz Martinez, Roberto.
Padre Feijoo, 21, 1.° izqda.

El Ferrol

Herrero Huerta, Elisa M.?
Claudio Coello, 135,3°D.
Madrid

Herrero Meseguer, Ignacio.
Viladomat, 15-17, 2.°

Sabadell

Herreros de Tejada, Alberto.
Veleta, 2, 3.°B.

Las Rozas

Herreros Gonzilez, Jesus M.
Pintor Maeztu, 2,4.°D.
Pamplona

Ibanez Fuentes, Joaquin.
Marqués de la Valdivia, 1, 2.° A.
Madrid

Ibaiiez Lopez, Natalia.
Laurel, 69.

Tres Cantos

Ibarz Carbo, Monserrat.
Montseny, 10,2.°, 2.
Barcelona

Iglesias Arrabal, Mariano.
Avda. Ana de Viya, 21.

Ciddiz

Ilan Barreros, Rosario.
Avda. de Portugal, 11, atico H.
Zamora

Inaraja Bobo, M.” Teresa.
Bolivia, 2, 4. A.

Vigo

37002
Salamanca

41013
Sevilla

14008
Cardoba

28015
Madrid

28021
Madrid

08080
Barcelona

29080
Milaga

41005
Sevilla

28030
Madrid

28029
Madrid

46001
Valencia

18600
Granada

11012

Cadiz

08025
Barcelona

31007
Navarra

38700
Tenerife

15490
La Coruna

28006
Madrid

08205
Barcelona

28230
Madrid

31007
Navarra

28012
Madrid

28760
Madrid

08012
Barcelona

11009
Cadiz

49002
Zamora

36200
Pontevedra
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Infante Miranda, Francisco.
Plza. Colon, 22,2.°,1.*
Cordoba

Insignares Ortiz, Eduardo.
Vicente Berdusam, 6, esc. 4.
Zaragoza

Irles Rocamora, José A.
Hibitat, 71, 4,35, 1.2

Sevilla

Iruin Sanz, Ana.
Monasterio Alloz, 2. 4.° B.
Pamplona

Izquierdo Gutiérrez, Carlos.
José Antonio, 10, 6.° A.
Orense

Jiménez Jiménez, Javier.
Camilo José Cela, 2, BL. 1,3.° A,
Sevilla

Jiménez Lendinez, Manuel.
Santiago de Composlela, 62.
Madrid

Jiménez Loyzaga, Ana M.?
Afrodita, 2, 1,4.°

Rivas Vacia M.

Jiménez Muro Pérez, Juan.
Avda. Gémez Laguna, 12, 6.° C.
Zaragoza

Jiménez Ruiz, Carmen.
Ctra. Barcelona, 30, 2.°C.
Girona

Jiménez Sanz, M." Magdalena.
General Dévila, 29, 3A
Santander

Jiménez Torres, Victor.
Hosp. Dr. Peset, Gaspar
Valencia

Jociles Gémez, Joaquin.
Avda, Coldn, 16, 6.° C.
Badajoz

Johnston, Susan.
Tarragona, 5, Urb. La Vinya.
Teya

Jorquera Plaza, Francisco.
Valcaree, 3, 2.°C.

Ledn

Jover Alonso, Rafael.
Marqués de Zenete, 31.
Valencia

Juan Colomer, Joaquin.
Gaspar Aguilar, 90.

Valencia

La Roche Brier, Fatima.
Puccini, 14, 4.° C.

Las Palmas de Gran Canarias
Laborda Gonzalez, Lucia.
Ondategui, 9, 1.°D.

Las Arenas-G.

Lacasa Arregui, Carlos.
Ifigo Arista, 18, 5. A.
Pamplona

Lafuente Casanova, Miguel.
P.° Germanias, 90, 1-2.
Gandia

Lago Silva, Esperanza.
Cruz Gallastegui, 6, 3.° A.
Pontevedra

Laguen Sahiin, Gonzalo.
Residencial Paraiso, 2, 2.% p.
Zaragoza

Laiz Orizaola, Beatriz.

Pza. de los Fueros, 3, 3.°G.
Balmaseda

Lalueza Broto, M.* del Pilar.
Enrique Granados, 15, 1.°
Sant Cugat del Vallés
Larrad Jiménez, Alvaro.
Antonia Merced, 5, 3.°
Madrid

Larrea y Olea, Javier.
Avda. Maritima, 32, 2.° D.
Las Palmas

15001
Cordoba

50010
Zaragoza

41007
Sevilla

31008
Navarra

32003
Orense

41018
Sevilla

28031
Madrid

28529
Madrid

50009
Zaragoza

17001
Girona

39006
Cantabria

46017
Valencia

06005
Badajoz
08329
Barcelona

24010
Ledn

46007
Valencia

46017
Valencia

35006
Las Palmas

48930
Vizcaya

31007
Navarra

46700
Valencia

36001
Pontevedra

50008
Zaragoza

48800
Vizcaya

08190
Barcelona

28009
Madrid

35004
Las Palmas

Larriba Rodriguez, M." Justina.

Retuerto, 6, 3.7 A.
Baracaldo
Lassaletta Garbayo, Luis.

H. Infantil La Paz. P.° Castellana, 2

Madrid

Latasa Micheo, Leonor.
Zorrilla, 5, apartado 48.
Las Palmas de Gran Canarias
Ledo Garcia, Manuel.
Concello Barreriros, 1. 1.°C.
Foz

Ledn Sanchez, Angel.

Ouro, 14.

Madrid

Ledn Sanz, Miguel.
Fernando El Catolico, 77, 4.° B.
Madrid

Lera Pérez, Ofelia.

Sanchez Barcaiztegui, 40.
Madrid

Lobato Ballesteros, Manuel.
Pza. Madre de Dios, 10, 8.° A.
Jerez de la Frontera

Loinaz Segurola, Carmelo.
Avda. Europa, 13, Port. 1. 1°D
Pozuelo de Alarcén

Lépez Alonso, Ana.

Mises de Ledn, 38, 3.° B.
Ledn

Ldpez Alvaro, Julidn.

Avda. de Andalucia, 51, 6° B.
Cadiz

Lépez Ferndndez, Manuel.
J.A. Palomar, 19.

Sevilla

Lépez Hellin, Juan.

Sequia Constal, 4, 5°, 2°
Barcelona

Lopez Herce, Enrique.
Herzegoviano, 25,4.°, 1.#
Barcelona

Lépez Martinez, Jorge.
Castellén, 29,

Las Rozas

Lépez Pardo, Mercedes.

P.° de la Victoria, 15.
Coérdoba

Lopez Pérez, José Manuel.
Monasterio de Caaveiro, 6, 4.°
La Corufia

Lépez Velasco, Rosario.
José Arpa, 31 B.

Sevilla

Lorenzo Benitez, Herminia.
Avda. de Portugal, 39, 7.°D.
Gijon

Lorenzo Gonzilez, Aurelio.
Curros Enriquez, 43, 9.° L.
La Coruiia

Lozano Gonzalvez, Manuel A,
Manuel Maestre, 51, 1.°

Elda

Lozano Mantecon, Ricardo.
La Gasca, 2

Zaragoza

Lozano Quintana, M.* José.
Carabelos, 61, 1.°esc. 6.7
Madrid

Luque Infantes, M." Rosario.
Hermosilla, 95, 6.° C.

Madrid

Llimera Rausell, German.
Juan Ferndndez, 59, 5.° A.
Cartagena

Llop Talaverén, José M.”
Sant Miquel, 2, E.

Sabadell

Llorca Climent, Salvador.
Menéndez Pidal. 9, 5.°
Valencia

48903
Vizcaya

28046
Madrid

35005
Las Palmas

27780
Lugo

28016
Madrid

28015
Madrid

28007
Madrid

11401
Cadiz

28224
Madrid

24006
Ledn

11007
Cadiz
41000
Sevilla

08018
Barcelona

08006
Barcelona

28300
Madrid

14008
Cordoba

15010
La Coruiia

41006
Sevilla

33207
Asturias

15002
La Coruiia

03600
Alicante

50006
Zaragoza

28041
Madrid

28006
Madrid

30204
Murcia

08208
Barcelona

46009
Valencia
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Llorente Gonzalez, Carmen.
Comunidad Castilla Leon B
Las Rozas

Lluch Colomer, Amparo.
Bami, 29, 3.° B.

Sevilla

Macek, Clara Elen.

Juncal, 24-31, 2.° B.

Buenos Aires

Maguregui Landa, Rosa M.*
Iparraguirre, 5, 3.° A.
Sopelana

Mallofre Gomez, Francisco.
Las Ruedas, 8.

La Nucia

Mancha Alvarez-Est, Antonio.
Estrella Polar, 8.

Madrid

Manzarbeitia Urquiza, Begofia.
Pza. Usategui, 5.

Algorta

Mar Medina, Blanca.

Dr. Maraiién, 28, 1.° C.

San Sebastidn

Marco Garde, Pilar.

Avda. Bera-Bera, 80, 2.° D.
San Sebastidn

Marco Navarro, Josefa.
Residencia Sanitaria Lacoy.
Alcoy

March Moya, Carmen.
Gaudencia Torres, 15.
Valencia

Marin Bayle, Natividad.
Pza. Azteca, 4.5, 2.°, 2.2
Zaragoza

Marsé Milla, Pedro.

267, 1, 10° A

San Agustin

Marti Bonmati, Ezequiel.
Maestro Rodrigo, 87, 11.
Valencia

Martin Acosta, Jaime,

San Barondon, s/n.

Tazacorte

Martin Fojaco, Juan.
Joaquin Costa, 15 ¢, 2.°
Santander

Martin Jiménez, Macario.
Mufioz Torrero, 1-5, 7.° E.
Salamanca

Martin Larrauri, Ricardo.
San Francisco de Sales, 35, 2.°
Madrid

Martin Pablo, Ana M.*
Avda. San Fernando, 21, 8.° 2.
Palma de Mallorca

Martin Palmero, M." Angeles.
Dr. Marafion, 14.

La Laguna

Martin Pefia, Gonzalo.
Cristébal Bodiu, 13, 3°C.
Madrid

Martin Vaguero, M." Pilar.
Valle del Tormes, 16.
Boadilla del Monte

Martinez Castro, Jorge.
Avda. Mar, Ed. Bernardo BI A, 2.7
El Ferrol

Martinez Cutillas, Julio.
Pza. De I’Estatut, 3, 2.°-2.*
San Joan De

Martinez Herrera, Jacinto.
Ramon y Cajal, 6,4.° D.
Cartagena

Martinez Jiménez, Macario.
Mufoz Torrero, 1-5, 7.° E.
Salamanca

Martinez Niifiez, Juan José.
Bertén, 19-20, 1.° 1.

El Ferrol
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28230
Madrid

41013
Sevilla

Argentina

48600
Vizcaya

03000
Alicante

28007
Madrid

48990
Vizcaya

20009
Guiptzcoa
20009
Guiptzcoa

03800
Alicante

46015
Valencia

50012
Zaragoza

07015
P. Mallorca

46015
Valencia

38779
Tenerife

39005
Santander

37007
Salamanca

28003
Madrid

07011
Baleares

38000
Tenerife

28003
Madrid

28660
Madrid

15406
La Corufa

08970
Barcelona

30204
Murcia

37007
Salamanca

15404
La Coruiia

Martinez Olmos, Miguel Angel.

Avda. del Mar, 13, Ed. Virgen del Mar

El Ferrol

Martinez Penades, Carmen.
Salamanca, 50, pta. 14.
Valencia

Martinez Pérez, Maria.
Villaroel, 17, 6.°, 2.°

Barcelona

Martinez Tortosa, Joan.

Ctra. de Aguilas & Bungalow 3.°
Mutxamel

Martinez Tutor, M.* Jests.
Vara del Rey, 24, 7.° B.
Logroiio

Masclans i Enviz, Joan Ramdn.
UCI Hospital Vall D’Hebron.
Barcelona

Maso Ripoll, Maite.

Avda, Hospital Militar, 158.
Barcelona

Massé Muniesa, Jordi.

Avda, Panagall, 63 (farmacia).
Arenys de Munt

Matamoro Alvarez, José.
Alcalde Miguel Castafio, 14.
Lebn

Matilla Ferndndez, M." Belén.
Los Jardines, 10, 1.7

S. Andrés Rabanero

Megias Mateos, M." Soledad.
Virgen de Guadalupe, 30, 3.
Ubeda

Megino Diez, Mirari.

Ramon y Cajal, 15,4.°
Vitoria-Gastel

Melguizo Gutiérrez, Pilar.
Urb. Las Posturas, Clavel.
Arges

Melledo Pastor, Carmen.
Colonia de los Olivos. 6.
Pulianas

Méndez Castrillén, Javier.
Pintor Orlando Pelayo, 9, 3.°
Gijén

Méndez Martin, Antonio.
Arturo Soria, 282 bis.

Madrid

Mendoza Haya, M." Luisa.
Avda. Sabino Arana, 38, 5.° izqda.
Bilbao

Menéndez, Ana Maria.

Costa Rica 4550, 1.° dpt. 4.
Buenos Aires

Merino Rego, Dolores.

P.° Carranza (Hosp. Gral.).
Feroll

Mesejero Arizmendi, Alfonso.
Convento de Jerusalén, 57, 8.° A.
Valencia

Mesoneros Romanos, Rocio.
Los Dragos, 30-A.

Nueva Andalucia

Mestre Saura, Jaime.

Parc. Tauli (Hospital-UCI).
Sabadell

Mijan de la Torre, Alberto.
Pradoluengo, 2 (Villa Los Angeles).
Burgos

Millat Servent, Elena.
LaCreu,.109,2.5,22

Sant Just Desvern

Molinuevo Salinas, Ana Isabel.
Fuente de la Salud, 25, 5.° E.
Vitoria

Monjas Bonache, Antonio.
Apdo. Correos 91.

Colmenar Viejo

Montejo Gonzalez, Juan Carlos.
Cedro, 3, Urb. Roblesol 19.
Torrelodones

15406
La Coruita

46005
Valencia

08011
Barcelona

03110
Alicante

26002
La Rioja

08035
Barcelona

08023
Barcelona

08338
Barcelona

24005
Ledn

24191
Ledn

23400
Jaén

01007
Alava

45122
Toledo

18197
Granada

32203
Asturias

28033
Madrid

48013
Vizcaya

Argentina 14

15400
La Corufa

46007
Valencia

29660
Mailaga
08208
Barcelona

09001
Burgos

08960
Barcelona

01003
Alava

28046
Madrid

28250
Madrid
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Montoro Navaz, Marta.
Luis Vives, 11,2.° A,
Zaragoza

Montserrat Gil, Monica.
Torres i Bages, 43, 1.°, 6.7
Premia de Mar

Mora Gascon, Patrocinio,
Avda. Alfonso VIII, 23, 4.°
Plasencia

Morales Baena, M." Dolores.
Menéndez Pelayo, 103.

La Linea

Morales Gutiérrez, Carlos.

Hosp. 12 Octubre, ctra. de Andalucia.

Madrid

Moran Penco, José M.*

Ava. Ronda del Pilar, 2, 4.° izqda.
Badajoz .
Moreno Baro, Francisco.

San Diego Alcald, 2, 5.° A.
Almeria

Moreno Cejudo, Concha.

Hosp. Segovia. Ctra. de Avila, s/n.
Segovia

Moreno Villares, José Manuel.
Cor. Juan Fco. de Lujdn, 86, 2.° B.
Madrid

Mota Lopez, Angel.

Chalet Las Adelfas, Lamaja.
Santa Faz

Mundo Rosell, Nuria.

Industria, 62.5.°, 2.7

Barcelona

Muiioz Aguilar, Antonio.
Sabang, 2, El Atabal.

Milaga

Muiioz de Escalona, J. Teodosia.
Calzada de Castro, 54, 4.°-11.
Almeria

Murillo Montanés, Lourdes.
Avda. Las Palmeras, Blog. 2, 4.7
Sevilla

Navarro Polo, José M.

Serrano, §, 5.°F.

Alicante

Noguera Picornell, M." Angeles.
Meédico José Darder, 35 A, 4.°.
Palma de Mallorca

Nogues Boquera, Raquel.
Salvador Espriu, 73, 3.°, 3.
Barcelona

QOchoa Mejias, Ramon.

Padre Tabernero, 17, 1,9.° B.
Guadalajara

Oliva Trujillo, Isaura.
Argentina, 27.

Teide

Oliveira, Primo.

R. Manuel Ferreira de Andrade, 16.
Lisboa

Olivet Pujol, Francesc.

Pza. Nova, |

Castelfollit Ro

Olmedo Gamero, José Manuel.
Urb. Vilas de Aljamar, mz. 9, casa.
Tomares

Oloriz Rivas, Rosario.

La Pereda, 17, blog. 1, pot. B.
Santander

Ordoiiez Gonzilez, Fco. Javier.
Gerardo Diego, 11, 2.° izqda.
Santander

Oria Mundin, Eugenio J.
Iturrama, 66, esc. izqda, 7.° B.
Pamplona

Ortiz Gonzilez, Arturo.
Jazmin, 40.

Madrid

Ortiz Leyva, Carlos.

Habitat, 71, casa 4, 3.°4.

Sevilla

50006
Zaragoza

08330
Barcelona

10600
Céceres
11300
Cadiz
28000
Madrid

06003
Badajoz

04003
Almerfa

40002
Segovia

28030
Madrid

03000
Alicante

08025
Barcelona

29191
Malaga

04006
Almeria

41014
Scvilla

03003
Alicante

07000
Baleares

08095
Barcelona

19002
Guadalajara

35200
Las Palmas

01500
Portugal

17856
Girona

41940
Sevilla

39012
Cantabria

39011
Cantabria

31008
Navarra

28033
Madrid

41007
Sevilla

Padro Massager, Juan Bauti.
Tra. de las Corts, 100, 3.°, 2.
Barcelona

Paisan Grisolia, Luis.

Pio Baroja, 4, 4. B,

San Sebastidn

Palacios Rubio, Venancio.
Ruisenores, 26, casa 4, 4.°,
Zaragoza

Palomo Palomo, Mariano.
Chile, 160, 4.°B.

Madrid

Pallares Machuca, Feo. Javier.
Atocha, 1, 3.°D.

El Ferrol

Paniagua Dominguez, Isabel.
Postas, 51, esc. 3, 1.%1zqda.
Vitoria

Paradis Palos, Joana.

Cala Malgrana, 2, 3.°,4.°
Palma de Mallorca

Pardillo Mayora, Nuria.

José Abascal, 46.

Madrid

Parejo Campos, Juana.
Siguiriya, [2, B.° Federico Mayo
Dos Hermanas

Parra Barona, Juan.

Maria Auxiliadora, 21, 2.° H.
Badajoz

Paz Neira, Rufino.

San Francisco de Sales, 20, 4.° B.

Madrid

Pedron Giner, Consuelo.
Arturo Soria, 256, 1.°

Madrid

Peralta Monterde, Joan.
Amilcar, 2-4, 3.°

Barcelona

Pereira Cunill, José Luis.
Dresde, 3, dtico A.

Sevilla

Pérez Alonso, Esteban.
Avda. Escaleritas, 34 A, 3.° A.
Las Palmas

Pérez Bernal, José B.

Rico Cejudo, 6, bl. G, 5.° B.
Sevilla

Pérez Cardena, M. Dolores.

P.? de Gigantes y Cabezudos, 42, 3.°

Madrid

Pérez de la Cruz, Antonio.
Divina Pastora, 1, 3.° D.
Granada

Pérez Fernindez, Araceli.
Argafiosa, 108, 4.° izgda.
Oviedo

Pérez Palencia, Mercedes.
Urb. Las Huertas, 7, 3.* B.
Majadahonda

Pérez Portabella, M." Cleofé.
Mallorca, 273,2.°,2.2
Barcelona

Pérez Rodriguez, Carmen.
Padre Aller, 15, 7.° A.
Oviedo

Pérez y Pérez, Jesis.
Duquesa Villahermosa, 141
Zaragoza

Pibernat i Tornabell, Ana.
Avda. 11 de Septiembre, 19.
Girona

Piccazo Sotos, Lucas.

Pza. de Asdrubal, 13, 3.° A.
Cadiz

Pinedo Bustillo, Marta.
Alfredo Marquerie, 9, 8.° B
Madrid

Pintado Otero, Ricardo.
Federico Salmén, 8.

Madrid

08028
Barcelona

20008
Guipizcoa

50006
Zaragoza

28000
Madrid
15401
La Coruna

01004
Alava

07009
Baleares

28003
Madrid

41700
Sevilla

06011
Badajoz
28003
Madrid

28033
Madrid

08031
Barcelona

41012
Sevilla

35011
Las Palmas

41005
Sevilla
28041
Madrid

10012
Granada

33013
Asturias

28220
Madrid

08008
Barcelona

33012
Asturias

50010
Zaragoza

17007
Girona

11008

Cadiz

28034
Madrid

28016
Madrid
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Pinieiro Corrales, Guadalupe.
Rosalia de Castro, 41 B, 3.
Vigo

Piiieiro Martinez, Hipélito.
Garcia Barbon, 13.4.°

Vigo

Planas Vila, Merce

Avda. Virgen de Montserrat, 10, 6.
Barcelona

Pons Raga, M." Amparo.
Torre, 5, bajo

Cadiz

Porra Pifiero, Ricardo.

Pza. Hospital, 5.

Girona
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Barcelona

28007
Madrid

24191
Ledn

14004
Coérdoba

08029
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P.° Reding, 25, 1.°

Milaga

Villalobos Talero, José Antonio.

Pza. Hospital Civil, s/n.

Milaga

Villares Garcia, Carmen.24000
Hosp. Ledn, Alto Navas, s/n.
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