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Resumen

Se han revisado los ensayos clínicos, aleatorizados y controla-
dos sobre la adición de oligosacáridos (OS) en la nutrición in-
fantil. La adición de la mezcla prebiótica de fructoligosacáridos 
(FOS) y galactoligosacáridos (GOS) a la fórmula infantil y de 
continuación aumenta el número total de bifidobacterias en 
heces y disminuye la consistencia de éstas. La fórmula infantil 
suplementada con 1,5 g/L de FOS es más bifidogénica que 3 g/L, 
y la adición de OS ácidos no tiene efecto sobre la flora intesti-
nal. Una mezcla de GOS/FOS (0,8 g/L) en una fórmula de pro-
teína hidrolizada reduce la incidencia de dermatitis atópica 
durante los primeros 6 meses. Los suplementos de FOS añadi-
dos al cereal son bien tolerados y favorecen las deposiciones 
más frecuentes y blandas. Finalmente, la adición de oligofruc-
tosa en adolescentes puede mejorar la absorción de calcio. En 
resumen, la mayoría de los estudios demuestran que la adición 
de OS es bifidogénica y produce unas heces más blandas, pero, 
salvo un trabajo sobre la atopia, no hay datos clínicos que per-
mitan recomendar el empleo general de suplementación de OS 
en la alimentación infantil.
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Abstract

Title: Oligosaccharides in childhood nutrition: infant formula, 
supplementary feeding and the adolescent diet

The authors have reviewed randomized, controlled clinical 
trials dealing with the supplementation of infant nutrition with 
oligosaccharides. The addition of a prebiotic mixture of galac-
to-oligosaccharides and fructo-oligosaccharides (GOS/FOS) to 
infant and follow-on formulas increases the total number of 
bifidobacteria in feces and may also soften stools. Infant for-
mula supplemented with 1.5 g/L of FOS is more bifidogenic 
than formula with 3.0 g/L, and the addition of acidic oligosac-
charides has no effect on the intestinal flora. A mixture of 
GOS/FOS (0.8 g/L) in hydrolyzed protein formula reduces the 
incidence of atopic dermatitis during the first six months of life. 
FOS supplements added to cereal are well tolerated and lead 
to more frequent and softer stools. Finally, the addition of oli-
gofructose to the adolescent diet can improve calcium absorp-
tion. In summary, the majority of studies demonstrate that the 
addition of oligosaccharides is bifidodogenic and favors softer 
stools. However, with the exception of a study concerning ato-
pic dermatitis, there is no clinical information that justifies 
recommending the general use of oligosaccharide supplemen-
tation in infant nutrition.
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Introducción

Debido a la complejidad estructural y funcional de los oligosa-
cáridos (OS) de la leche humana señalada en otro trabajo1, se 
ha intentado añadir algunos OS a los alimentos destinados a 
los niños y adolescentes. Este nuevo tipo de alimentos son, en 
realidad, funcionales, ya que, según los criterios del consenso 
europeo de 19992, se demuestra de forma satisfactoria que 
poseen un efecto beneficioso sobre una o varias funciones es-
pecíficas del organismo, más allá de los efectos nutricionales. 
Dichos alimentos deben demostrar sus efectos cuando se con-
sumen en las cantidades habituales de la dieta.

Oligosacáridos utilizados 
para suplementar los alimentos
Se emplean distintos OS según el país de origen. Así, en la 
industria alimentaria de Europa y Estados Unidos se utilizan 
fructanos tipo inulina, fructoligosacáridos (FOS) y galactoligo-
sacáridos (GOS), mientras que en Japón se emplean isomal-
to-OS y xilo-OS extraídos de plantas y sintetizados a partir de 
lactosa o sacarosa. Los fructanos tipo inulina y los FOS se ob-
tienen de la cebolla, la banana, el trigo, el puerro y, sobre todo, 
la raíz de achicoria. El grado de polimerización de los fructanos 
tipo inulina es de 2-60, con una mayoría de 12 monómeros3.
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Los FOS que se utilizan en la mayoría de los estudios con 
lactantes son de alto peso molecular (derivados de la inulina), 
pues los de menor peso molecular producen mucha flatulencia. 
Los GOS sintéticos suelen tener un grado de polimerización de 
3-7 y se sintetizan añadiendo unidades de galactosa a un resi-
duo de glucosa. En los estudios realizados en lactantes en 
quienes se ha empleado una mezcla de GOS y FOS, la propor-
ción es de 9:1, tratando de lograr un peso molecular semejante 
al de los OS neutros de la leche materna4. Además, previamen-
te se había demostrado que esta mezcla de OS tiene efectos 
bifidogénicos5. Por todo ello, se ha intentado demostrar que la 
adición de OS similares a los de la leche humana a las fórmulas 
infantiles puede ser beneficiosa6.

Oligosacáridos en fórmulas infantiles
Según el Comité de Nutrición de la Sociedad Europea de Gas-
troenterología, Hepatología y Nutrición Pediátricas (ESPGHAN), 
publicado en noviembre de 2004, hasta enero de 2004 había 
3 ensayos clínicos aleatorizados (ECA) en que se añadió suple-
mentos de OS a fórmulas infantiles7. Estos 3 estudios8-10 in-
cluyen un total de 286 niños (148 en el grupo experimental y 
138 controles). En todos los casos se empleó una mezcla de 
GOS (90%) y FOS (10%), y en uno de ellos se utilizó una con-
centración variable de 0,4, 0,8 y 1 g de OS por 100 mL.

Las principales conclusiones fueron:

•  Se produce un aumento de bifidobacterias (BFD) en las 
heces.

•  Este aumento de BFD es dosisdependiente.

•  El aumento de Lactobacillus (LB) sólo se demuestra en un 
estudio8.

•  No hay diferencias en el número de niños con cultivo de 
heces positivo a bacterias potencialmente patógenas (Bac-
teroides, Escherichia coli, Citrobacter, Enterobacter) en 2 estu-
dios8,9.

•  Los 3 estudios constatan heces más blandas y una mayor 
frecuencia diaria.

•  El crecimiento es adecuado. En un trabajo se estudia el ami-
nograma, que presenta escasas diferencias con el del niño 
lactado al pecho.

En resumen, no había diferencias en cuanto a la seguridad y la 
eficacia de las fórmulas. El Comité de Nutrición de la ESPGHAN 
encontró dificultades para poder afirmar que la adición de FOS 
y GOS a las fórmulas tenía un efecto beneficioso basándose en 
las siguientes afirmaciones:

•  Se indica que a corto plazo se incrementa el número de BFD 
pero no de las cepas (beneficiosas y patógenas).

•  No está demostrado que el número total de BFD aumentado 
se relacione con las funciones o los resultados de modula-
ción o inflamación intestinal.

•  El neonato pretérmino en unidades de cuidados intensivos 
tiene un patrón anormal de colonización intestinal y su flora 
puede contener menos LB y BFD, por lo que el exceso de OS 
quizás no siempre tendría efectos beneficiosos.

•  Ningún ensayo clínico ha demostrado un beneficio (infeccio-
nes o alergias).

•  El hecho de que las heces sean más blandas y más frecuen-
tes ¿es siempre beneficioso?, ¿hay una idéntica biodisponi-
bilidad de nutrientes?, ¿no hay pérdidas excesivas en los 
primeros meses en que hay inmadurez renal?

Posteriormente a esta revisión se han publicado 4 ensayos 
clínicos aleatorizados (tabla 1). El primero11 se trataba de un ECA 
doble ciego en el que se incluyeron 53 lactantes de 4-12 sema-
nas de vida (19 tomaban fórmula, 19 lactancia materna y 15 fórmula 
suplementada con OS [0,8 g/100 mL de GOS/FOS 9:1]). Se inten-
taba demostrar el efecto bifidogénico de los OS. Los lactantes 
que tomaron fórmulas suplementadas con OS tenían un mayor 
porcentaje de BFD (pero no en valor absoluto) y un pH fecal más 
ácido. Al igual que en la flora bifidógena de los niños lactados al 
pecho, se producen ácidos grasos de cadena corta y, sobre todo, 
acetato y menos propionato y butirato. También se constata un 
aumento de L-lactato. La conclusión del trabajo es que la adición 
de OS haría que la flora intestinal fuera más parecida a la de los 

Ensayos clínicos sobre fórmula suplementada con oligosacáridos tras el estudio de la ESPGHAN7

Autores (ref.) N.º de lactantes Subgrupos Edad Tipo OS Duración Otros

Knol et al.11 53 FS: 19 4-12 semanas  FOS/GOS
  LM: 19  (1:9): 6 semanas
  FA/OS: 15  0,8 g/100 mL

Euler et al.12 72 LM: 14 2-6 semanas FOS:  Ensayo
  FA/OS (FOS 3 g/L): 28  3 y 1,5 g/L 5 semanas aleatorizado
  FA/OS (FOS 1,5 g/L): 30    cruzado

Fanaro et al.13 46 FS: 15 2-6 días OSA: 0,2 g/L  Proponen
  FA/OSA: 16  OS/OSA: 0,6-0,2 g/L 6 semanas estudiar la
  FA/OS/OSA: 15    acción de OSA

Mihatsch et al.14 20 FA: 10 11-84 días FOS/GOS:  Edad gestacional
  FA/OS: 10  1 g/100 mL 14 días de 24-31 semanas

FA: fórmula artificial; FS: fórmula estándar; OS: oligosacáridos; OSA: oligosacáridos ácidos; FOS: fructoligosacáridos; GOS: galactoligosacáridos; LM: leche materna.
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niños lactados al pecho, pero no está claro que tenga efectos 
beneficiosos sobre la frecuencia de infecciones gastrointestina-
les o alérgicas.

En otro trabajo, un ECA cruzado, se incluyeron 72 lactantes12. 
De ellos, 14 tomaban pecho y no se distribuyeron aleatoria-
mente. De los 58 lactantes aleatorizados, todos tomaron fór-
mulas estándares las semanas 1, 3 y 5, y fórmula suplementa-
da con FOS las semanas 2 y 4 (28 con 3 g/L y 30 con 1,5 g/L). 
Tras 1 semana de intervención, se demostró que no había cam-
bios en el número de BFD y LB a los 7 días; el número de BFD 
era mayor en el grupo suplementado con FOS 1,5 g/L (incluso 
más que con lactancia materna). Además, el número de cepas 
de Enterococcus y Bacteroides, que ya era mayor con fórmula 
antes del estudio, continuaba igual tras el suplemento de FOS. 
Con suplemento de FOS 3 g/L se refieren efectos indeseables: 
flatulencia (39%) y regurgitaciones (44%). Los propios autores 
reconocen que 1 semana de FOS puede ser insuficiente y que 
quizás sea mejor emplear 1,5 g/L en vez de 3 g/L.

En un tercer estudio13, basándose en que en la leche humana 
el 75-85% de los OS son neutros y el 15-25% son ácidos, se 
propone un ECA prospectivo doble ciego en el que se incluyen 
3 grupos de lactantes: fórmula estándar (15 lactantes), fórmula 
con OS ácidos 0,2 g/dL (16 lactantes) y fórmula con 0,2 g/dL de 
OS ácidos y 0,6 g/dL de la mezcla GOS/FOS (15 lactantes). La 
duración fue de 6 semanas. Los OS ácidos de la leche humana 
contienen ácido siálico, pero no se pueden sintetizar para pro-
ductos dietéticos con sialiltransferasas. Por ello, los autores 
recurrieron a OS derivados de la pectina de zanahoria cocina-
da, con OS derivados del ácido galacturónico. Se comprobó que 
el número de BFD y LB aumenta con la mezcla completa, pero 
no con OS ácidos. La consistencia de las heces es menor a 
medida que aumenta la concentración de OS, y el pH fecal es 
más ácido en la mezcla de OS. Los autores creen que los OS 
ácidos quizás tengan otra función no bifidogénica, o tal vez la 
dosis era baja.

Finalmente, en el estudio de Mihatsch et al.14 se incluyeron 
20 lactantes de 11-84 días pretérmino (con una edad gestacio-
nal de 24-31 semanas) en un ECA doble ciego, en el que se 
demostró que la adición de 1 g/100 mL de la mezcla de FOS/
GOS produce una mejoría en la viscosidad de las deposiciones 
y el tiempo de tránsito gastrointestinal.

Oligosacáridos 
en la alimentación complementaria
Se han realizado 2 ECA en lactantes sanos a los que se les ha 
añadido OS en las papillas. En el primero15, a 56 lactantes de 
4-12 meses, que habían nacido a término, se les añadió 0,75 g 
de FOS por ración con una dosis diaria máxima de 3 g. EL pe-
riodo de intervención fue de 28 días. Entre las conclusiones 
más importantes del estudio destaca la formación de heces más 
blandas y frecuentes, pero no hay diferencias en el pH de és-
tas. En el otro estudio16, a 25 lactantes de 4-6 meses se les 
administró 1,5 g de la mezcla de GOS/FOS (9:1) durante 6 se-
manas. Se demostró el efecto bifidogénico al comprobar un 

mayor porcentaje de BFD, aunque no un mayor número absolu-
to. No hubo diferencias en el pH ni en los ácidos grasos de 
cadena corta (AGCC), excepto el butirato. Sin embargo, hay que 
resaltar un factor de confusión al incluir niños lactados al pe-
cho y con lactancia artificial, así como un pequeño tamaño 
muestral (9 casos para medir los AGCC).

También se han realizado 2 ECA en lactantes con diarrea. En 
el primero17, se incluyeron 282 lactantes de 6-12 meses que 
tomaron 0,55 g de FOS por cada 15 g de cereales. No se de-
mostraron cambios en la prevalencia de diarrea ni en el nivel 
de seroconversión frente a la inmunización por Haemophilus 
influenzae tipo B. En el otro estudio18, realizado por el Grupo de 
Trabajo de Infecciones Intestinales de la ESPGHAN, a 144 niños 
de 1-36 meses se les administró un suero de rehidratación oral 
que contenía OS en un 18,5%, inulina en un 21,5%, y el resto 
eran polisacáridos. No se demostró mejoría en el número de 
deposiciones, en el porcentaje de deshidrataciones ni en la ne-
cesidad de ingreso hospitalario para tratamiento intravenoso.

Oligosacáridos y adolescencia
En adolescentes se han realizado 2 ECA en que se ha añadido 
oligofructosa (OF) en la dieta con la finalidad de comprobar si 
mejoraba la absorción de calcio. En el primer estudio19, se in-
cluyó a 59 niñas de 11-14 años que tomaron un suplemento de 
8 g de OF, u OF con inulina o placebo (sacarosa) durante 3 se-
manas. Se demostró que el empleo de la mezcla de inulina y OF 
mejoraba la absorción de calcio casi un 8%. En otro trabajo 
ECA cruzado20, a 12 adolescentes varones de 14-16 años se les 
suplementó la dieta con 15 g de OF durante 9 días, y se demos-
tró asimismo un incremento medio de la absorción del calcio 
de un 10%.

Otros posibles efectos de los oligosacáridos
Aparte de los 2 principales efectos de los OS de la leche huma-
na señalados anteriormente (antinfecciosos y bifidogénicos), 
hay otros posibles efectos que han sido estudiados a partir de 
la adición de OS en los alimentos:

Modulación del sistema inmunitario
Con la finalidad de demostrar el efecto sobre la modulación 
inmunitaria, se han diseñado varios estudios de tipo experi-
mental.

En primer lugar, la acción de los FOS/GOS sobre la respuesta 
Th1 a la vacunación se ha estudiado en un modelo animal. Los 
datos demostraron un incremento significativo en la respuesta 
inmunitaria con una dieta suplementada en FOS/GOS. El mayor 
incremento se observó en los animales a los que se les dio el 
suplemento 14 días antes de la vacuna. Este efecto no se ob-
serva si el suplemento se ofrece después de la vacunación21. 
En otro estudio se demostró, de forma experimental, un mayor 
contenido en inmunoglobulina (Ig) A secretora antipoliomielitis 
en las ratas alimentadas con suplemento de FOS/GOS22.

En un segundo grupo experimental, se comprobó el efecto 
del suplemento de FOS/GOS en la dieta sobre la reacción alér-

177

©2007 Ediciones Mayo, S.A. Todos los derechos reservados



Oligosacáridos en nutrición infantil: fórmula infantil, alimentación complementaria y del adolescente. I. Vitoria Miñana

35

gica a la sensibilización con ovoalbúmina. La alimentación con 
OS disminuyó la hiperactividad del sistema bronquial estimu-
lado con metacolina. Además, la IgE total en plasma fue signi-
ficativamente menor que en los animales alimentados con 
dieta estándar sin OS. Así pues, los FOS/GOS serían capaces 
de reducir la respuesta alérgica relacionada con las células 
Th2

23, de modo que, al menos de forma experimental, los OS 
podrían activar las células Th1 e inhibir las Th2.

Finalmente, el empleo de fórmula hidrolizada con 0,8 g/L de 
FOS/GOS en relación estándar de 9:1 frente a la fórmula hidro-
lizada con maltodextrina como placebo ha demostrado por pri-
mera vez en un ECA con lactantes de riesgo de dermatitis ató-
pica que disminuye la incidencia un 70%24.

Efectos sobre los lípidos
Los fructanos tipo inulina tienen un efecto sobre los niveles de 
triglicéridos (TG) y de colesterol en ratones. Además, pueden 
ejercer una función protectora en el depósito de TG en el híga-
do y la prevención de esteatosis hepática. También en adultos 
la inulina parece efectiva, sobre todo en el descenso de los TG, 
probablemente debido a una disminución de la lipogénesis de 
novo en el hígado, aunque se desconoce el motivo por el que 
desciende el colesterol25.

Acciones sobre la inflamación intestinal
En la enfermedad inflamatoria intestinal, se ha demostrado 
una respuesta inmunitaria exagerada frente a las bacterias 
comensales. Las bacterias influyen localmente sobre las res-
puestas de la mucosa, de modo que si se restablece la flora 
rica en BFD, podría ser beneficioso26. En este sentido, de forma 
experimental, en los ratones a los que se les induce una lesión 
mucosa mejora el índice de actividad histológica y enzimática 
con la adición de inulina27, probablemente por medio de la ac-
ción de péptidos gastrointestinales28. También en un estudio 
preliminar en humanos se ha comprobado un índice de activi-
dad de pouchitis menor en el grupo de pacientes que tomó 
inulina durante 3 semanas29. 
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