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) Evidencia existente sobre la influencia de la ingesta de prebiodticos
sobre el riesgo de cancer colorrectal

RESUMEN
PALABRAS CLAVE El cdncer colorrectal es uno de los canceres mds comunes a nivel mundial. Entre el riesgo a
desarrollarlo y la microbiota intestinal existe una relacién compleja que puede ser modificada
Cancer colorrectal; por la alimentacién. El efecto de los prebidticos sobre la composicion y la actividad de la mi-

crobiota colénica pueden producir cambios beneficiosos en la flora alterada de los pacientes
con cancer de colon. De todos los prebiéticos, se sospecha que la inulina HP y el sinergil (30%
Inulina. oligofructosa y 70% de inulina) son los que mantienen una relacién mds estrecha con la neo-
plasia. Este fenémeno podria ser explicado por la longitud de las cadenas de los fructanos.
Los estudios realizados en animales observan que la administracion de prebiéticos reduce el
numeroy la multiplicidad de focos de criptas aberrantes, reduce el nimero y la vida media de
los tumores, inhibe el crecimiento de éstos y potencia el efecto de diferentes farmacos quimio-
terapéuticos. Los resultados obtenidos en roedores que pretenden simular la predisposicion
genética no son homogéneos. Algunos de los estudios realizados en humanos, mayoritaria-
mente sanos, observan cambios en la composicion de la microbiota, en el perfil de los acidos
biliares y en los dcidos grasos de cadena corta, pero los resultados obtenidos difieren entre
los diferentes estudios y no obtienen resultados concluyentes.

Prebidticos;
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) Existing evidence on the influence of prebiotic intake on the risk of colorectal cancer

ABSTRACT

Colorectal cancer is one of the most common cancers worldwide. Among the risk of developing
colorectal cancer and the intestinal microbiota there is a complex relationship that can be
modified by diet. The effect of prebiotics on the composition and colonic microbiota activity
can produce beneficial changes in the altered flora of pacients with colon cancer. Of all the
prebiotic inulin HP and sinergil (30% oligofructose and 70% inulin) are supposed to be the
ones that keep a closer relationship with the tumor. This phenomenon could be explained by
the long chain fructans. The animal studies observed that administration of prebiotics reduces
the number and multiplicity of aberrant crypt foci, reduce the number and lifetime of the
tumors, inhibits their growth and potentiates the effect of different chemotherapeutic drugs.
The results obtained in rodents that are intended to simulate genetic predisposition are not
homogeneous. Some human studies, mostly healthy, observed changes in the composition
of the microbiota, in the bile acid profile and the short chain fatty acids, but the results differ

among studies and no conclusive results are obtained.

‘ INTRODUCCION

La flora gastrointestinal juega un importante papel en la
salud y en la enfermedad y aquellos pacientes que presen-
tan tanto pdlipos como cancer colorrectal (colorectal cancer,
CRC) la tienen alterada®*. Aunque el sistema aun tiene que
ser caracterizado completamente, se sabe que la microbio-
ta intestinal estd formada mayoritariamente por bacterias
anaerobias estrictas (Bacteroides, Bifidobacterias, Eubacte-
rias) y bacterias facultativas (Lactobacilos, Enterococos, Es-
treptococos y Enterobacterias), siendo las bifidobacterias y
los lactobacilos las generadoras de menos carcindgenos®*S.
Las bacterias no se reparten homogéneamente y su distri-
bucién en el intestino varia tanto en su amplitud como lon-
gitudinalmente, incrementandose el ndmero de bacterias
del tracto gastrointestinal superior al colon. Este constituye
el sitio mds poblado y es donde se produce la fermentacion
de las sustancias alimentarias que no han sido digeridas ni
absorbidas en el intestino delgado®3#5,

Los glicidos se fermentan en el colon proximal por la flora
de fermentacién o sacarolitica, generando entre otros ga-
ses, acidos grasos de cadena corta (short chain fatty acids,
SCFA), acetato, propionato y butirato, siendo éste ultimo
la mayor fuente energética del colonocito y el que guarda
mds relacion con el desarrollo del CRC. La produccién de
estos dcidos grasos favorecerd la disminucién del pH intes-
tinal y la disminucién de la absorcién del amonio. También,
se producird, como consecuencia de la inhibicién de la
7xdeshidroxilacion a pH inferiores de 6-6,5, una menor
transformacién de los acidos biliares primarios (célico y
quenodexicélico) a dcidos biliares secundarios (deoxicélico
y litocélico), conocidos por sus efectos carcinogénicos, su ci-
totoxicidad, genotoxicidad y capacidad de dafar el DNAL7®,
Las proteinas, péptidos y aminodcidos serdn fermentados

por la flora de putrefaccién mayoritariamente en el colon
descendente produciendo sustancias indeseables y poten-
cialmente toxicas como compuestos nitrogenados, aminas
y fenoles y, en menor proporcién, SFCA. Esta disminucion
en la produccion de SFCA dara lugar a un pH mas alcalino
que a su vez podria favorecer la proliferacién de bacterias
patégenas”.

Se conoce que el balance de la flora intestinal mantiene re-
lacién con la predisposicidn al desarrollo del CRC“ La prin-
cipal hipétesis planteada es que en el colon distal, la micro-
biota carcinogénica se caracteriza por una disminucién de la
microbiota productora de SCFA mientras que la microbiota
productora de sustancias potencialmente téxicas estd in-
crementada, provocando asi un balance téxico y con efecto
carcinogénico®®.

‘ CAUSAS DEL CANCER COLORRECTAL

El CRC representa la segunda causa de muerte por cancer
a nivel europeo asi como también en Espafia, donde se en-
cuentra en segunda posicién, tanto en hombres como mu-
jeres, por debajo del cancer de pulmén y de mama respec-
tivamente®®,

La carcinogénesis es un proceso multiséptico y de larga du-
racién, conocido también como la secuencia adenoma-car-
cinoma®?!3 El adenoma se caracteriza por la formacién de
unos polipos adenomatosos en el epitelio col6nico sano. Se
trata de una lesién considerada pre-cancerosa ya que acaba
desarrolldndose como CRC en el 5% de los casos'? La gené-
tica presenta un rol limitado en la aparicion de la patologia
y se considera que el entorno, el estilo de vida y la dieta son
las primeras causas identificables*2,
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Debido a que la dieta contribuye a la aparicién del CRC, el
riesgo es potencialmente reducible si se modifican los habi-
tos dietéticos*>*3, Los estudios demuestran que el consumo
elevado de carne roja y procesada incrementa el riesgo a
padecer CRC en un 12-20%, mientras que una dieta rica en
frutas y verduras, disminuye este riesgo por el efecto de la
fibra y/o los componentes fitoquimicos de la verdura®?. No
s6lo resulta interesante observar los efectos de Ia fibra por
sus beneficios en la disminucién de tiempo de transito intes-
tinal y el incremento del volumen fecal, sino que también
resulta interesante observar el efecto de fibras dietéticas
especificas®®.

‘ BIOMARCADORES EN LA VALORACION
DEL CANCER COLORRECTAL

En los estudios de intervencion realizados en humanos
se utilizan biomarcadores intermedios con la finalidad de
comprender el riesgo de desarrollar CRC o la capacidad de
reducirlo con los componentes alimentarios. El desarrollo
del propio cdncer colorrectal o de pélipos resultarian mar-
cadores mas adecuados, pero no resultan practicos por las
implicaciones éticas, econémicas y de tiempo de estudio que
comportan’1213,

Los biomarcadores utilizados actualmente son principal-
mente marcadores luminales: actividad de enzimas bac-
terianas (Bglucosidasa, Bglucuronidasa), concentracion de
compuestos nitrogenados o concentracion de dcidos biliares
secundarios o de SCFA en heces. Aunque la determinacion
de estos marcadores no es dificil, resultan m3ds utiles para
observar el efecto de |a dieta en la modulacién de la exposi-
cién de potenciales carcindgenos que para reflejar el riesgo
a desarrollar cancer de colon. Por otro lado, la determina-
cién de la citotoxicidad o la genotoxicidad del agua fecal es-
tan mas relacionados con la carcinogénesis y aunque estos
marcadores necesiten mds validacién nos aportan informa-
cién valiosa®,

Existen otros marcadores que también resultarian (utiles
para evaluar el riesgo a desarrollar el CRC entre los cua-
les se encuentran las células tumorales en circulacién, las
enzimas metabolizadoras de carcin6genos como la gluation
s-transferasa o los sucesos genéticos®.

‘ LOS PREBIOTICOS

Los prebidticos son ingredientes fermentados de forma
selectiva que producen cambios especificos en la compo-
sicién y/o actividad de la microbiota intestinal, confiriendo
beneficio(s) para la salud del huésped*. Muchos compues-
tos, particularmente oligosacaridos y polisacdridos, han

sido descritos como prebiéticos, pero no todos los hidratos
de carbono lo son. Para poder ser clasificados como tal es
necesaria la demostracién cientifica de que el ingrediente
resiste, total o parcialmente, a la acidez gdstrica, a la hi-
drélisis de las enzimas de los mamiferos y a la absorcion
gastrointestinal. También se tiene que demostrar que la
substancia es fermentada por la microflora intestinal y que
estimula de forma selectiva el crecimiento y/o actividad de
aquellas bacterias intestinales asociadas a la salud y el bien-
estar del huésped®. Aunque la definicién no especifica qué
bacterias deben ser estimuladas, en general se considera
que deben estimularse las bifidobacterias y los lactobacilos
para que la sustancia pueda considerarse como prebiético®.

Los compuestos, que han demostrado hasta la fecha, las
propiedades citadas anteriormente, y por tanto, los Unicos
que pueden considerarse prebidticos, son los prebiéticos del
tipoinulina como la inulina, la inulina de alta polimerizacién
(high polymeritzation, HP), la oligofructosa (oligofructose, OF)
y los fructo-oligosacdridos (fructooligosaccharides, FOS). Tam-
bién se consideran prebidticos los galactanos como los ga-
lacto-oligocosacaridos (galactooligosaccharides, GOS) y los trans-
galacto-oligosacaridos (transgalactooligosaccharides, TOS)¥.
En la Tabla 1 se muestran los diferentes tipos de prebiéticos
y sus principales caracteristicas. La combinacion de diferen-
tes prebidticos también es posible y consiste bdsicamente
en el enriquecimiento, ya sea con inulina o con inulina HP,
de los FOS, la OF o los GOS o la combinacién GOS-FOS*#16,

Aunque los prebiéticos mds estudiados en animales son del
tipo inulina, entre ellos principalmente la inulina y la OF*®
y que los estudios relacionados con el CRC han enfatizado
sobre todo el efecto de los FOS y de la inulina?®, se sospecha
que los prebiéticos que mantienen una relacién mas estre-
cha con el CRC son la inulina HP y el sinergil, compuesto
formado por un 30% de oligofructosa y un 70% de inulina.
La base de tal razonamiento es que estos compuestos, for-
mados por cadenas largas de fructanos, son fermentados
en menor proporcién a su paso por el intestino grueso pro-
longando asi su efecto en el colon transverso y en el colon
distal, donde aparecen algunas de las enfermedades créni-
cas como colitis ulcerosa o el cancer de colon®®,

Pocos estudios relacionan la dosis del prebidtico con el efec-
to que produce, pero los que se han realizado han podido
observar que la eficacia del prebidtico depende de las carac-
teristicas iniciales de la microbiota y no de la dosis en ella
misma®. Asi, los niveles iniciales de bifidobacterias man-
tienen una relacién inversamente proporcional respecto
al incremento de las bifidobacterias después de la ingesta
del prebidtico. Por otro lado, se observa que el efecto de la
ingesta del prebidtico sobre los niveles de metabolitos po-
tencialmente toxicos e indicadores de actividad proteolitica
(@amoniaco y p-cresol) de la microbiota es mayor en aquellas
personas con elevadas concentraciones iniciales de tales
metabolitos®.
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abla 1. Clasificacion de los diferentes prebioticos y sus principales caracteristicas.
Grupo Prebiético Definicion Caracteristicas
Fructanos de tipo inulina que se extraen GP (2-60)
Inulina mediante agua caliente, habitualmente de |a raiz GMP 12
de chicoria, y no sufren ningdn otro proceso. GPmax 60
Conjunto de fructanos de tipo inulina, dnicamente
Inulina HP de cadena larga, ya que se produce la eliminacién GP (10-60)
- GMP 25
. fisica de los fructanos con DP<10.
Prebioéticos del
. ’ Conjunto de fructanos de tipo inulina con un DP
tipo Inulina X ) o GP (2-8)
OF mdx<10 ya que se ha producido una hidrélisis GMP 4
parcial de la inulina y la separacion fisica de GEvFF
fructanos del tipo inulina DP>10. y
FOS Conjunto de fructanos de tipo inulinay de cadena  GP (2-8) » GP (2-4)
corta sintetizados a partir de la sacarosa. GMP 3,6 « GF
GOS Conjunto de oligo o polisacaridos de galactosa
unidos mediante enlaces B(1-6); P(1-3); B(1->4).
Galactanos : : s ; ;
Conjunto de oligosacdridos o polisacaridos
T0S de galactosa obtenidos mediante la
K transgalactocilacién enzimatica de la lactosa. J

GP: grado de polimerizacion (en monémeros); GMP: grado medio de polimerizacion; GPmax: grado de polimerizacion maximo;
FF: fructosa-fructosa; GF: glucosa-fructosa; HP: alta polimerizacion (high polymerization).

Tanto los prebiéticos del tipo inulina, que se encuentra de
forma natural en los alimentos como los ajos, cebollas,
alcachofas y esparragos, como los galactanos, que se en-
cuentran en la leche materna y en el yogurt tradicional y
que pueden ser producidos por las bacterias intestinales
después de la ingesta de lactosa, son substancias general-
mente reconocidas como seguras?#,

‘ ESTUDIOS REALIZADOS EN ANIMALES

Los estudios realizados en animales, mayoritariamente roe-
dores, que relacionan la ingesta del prebiético con el CRC
son abundantes. Estos se realizan basicamente en tres gru-
pos diferentes: a los que se les induce el cancer por adminis-
tracién de azoximetano (AOM), a los que se le transplanta
el tumor y los ratones APCMIN con predisposicién genéti-
ca a desarrollar cdncer colorrectal. El primer grupo es util
para determinar los efectos de los prebidticos sobre lesio-
nes preneoplasicas. El sequndo pretende observar el efecto
de estas mismas sustancias, pero en estados finales de la
tumorogénesis. El tercer grupo pretende simular la predis-
posicién genética al desarrollo del CRCZ%,

Los estudios realizados en el primer grupo de roedores
concluyen que la administracién de inulina en dosis opti-
ma de un 10% de la dieta produce la reduccién en el nu-

mero y la multiplicidad de los focos de criptas aberrantes
(aberrant crypt foci, ACF). El porcentaje de reduccién de ACF
que produce la inulina(29,6%), es superior al de la oligo-
fructosa(24,0%), pero inferior al de la inulina HP*3, la cual
es superada al mismo tiempo, por la mezcla de inulina-oli-
gofructosa(52,2%). La mayor disminucién en el nimero de
tumores y reduccién en la vida media de éstos se produce
cuando el prebiético de cadena larga se administra durante
todo el proceso carcinogénico, particularmente en la fase de
promociént”2% 2,

La incorporacién de un 15% de inulina o oligofructosa en la
dieta a aquellos roedores a los que se les ha transplantado
el tumor inhibe el crecimiento de éste y potencia el efecto de
diferentes farmacos quimioterapéuticos. Debido a que estos
prebidticos no resultan téxicos, son fdciles de utilizar y no
comportan ningln riesgo para el paciente, pueden aplicarse
como coadyuvante en los protocolos habituales para el tra-
tamiento del cdncer® %,

Finalmente, aquellos estudios que se realizan sobre roedo-
res que pretenden simular la poliposis adenomatosa fami-
liar o la aparicién esporddica del cdncer de colon no mues-
tran resultados homogéneos'” %, Mientras que hay estudios
que reflejan que tanto la ingesta de los fructoligosacaridos
de cadena corta®® como la ingesta de fructanos de tipo inu-
lina reducen la incidencia de los tumores de colon?, otros
estudios muestran que la inulina no reduce esta incidencia®
e incrementa de forma significativa el nimero y el tamafio
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de los adenomas en el intestino delgado®.

Las conclusiones de las revisiones?® citan que el mayor efec-
to del prebidtico se produce cuando éste se combina con un
probiético, es decir, al administrar un simbiotico. Aln asi,
hoy por hoy, sélo existe un estudio® realizado en anima-
les con la finalidad de observar cudl de las sustancias,
prebidtico (10% de la dieta oligofructosa- inulina), probidti-
co (5 x 108 ufc/g dieta tanto de Bifidocabterium lactis [Bb12]
y Lactobacillus rhamnosus [LGG] ) o simbidtico, presenta una
mayor reduccién en el nimero de tumores. En este trabajo
se observa que la administracién de cualquiera de las tres
sustancias produce una reduccién en la apariciéon de tumo-
res colorrectales respecto al grupo control (1,9 + 1,7). Estd
reduccion no es significativa cuando se administra el probié-
tico (2,2 £1,4), y aunque la mayor reduccién se produce con
la administracién del simbiético (0,9 + 1,2), la reduccién que
produce el prebiético (1,1 +1,1) es similar a la producida por
la combinacién del prebidtico-probidtico.

‘ ESTUDIOS REALIZADOS EN HUMANOS

Los estudios que relacionan la ingesta del prebidtico, con el
cancer de colon en humanos son escasos. Unicamente exis-
ten siete estudios (Tabla 2), cuatro de los cuales introducen
la palabra carcinogénesis o cdancer de colon en el titulo y
otros tres que no la introducen, pero que estudian biomar-
cadores relacionados con la carcinogénesis colorrectal. Seis

de los siete estudios utilizan como poblacién personas sa-
nasy Gnicamente uno de ellos estudia los pardmetros de la
carcinogénesis colorrectal sobre personas con pélipos ade-
nomatosos grandes o pequefios. Los prebiéticos estudiados
en los articulos son los FOS, los FOS de cadena corta, la inu-
lina, los GOS y los TOS.

Dos estudios observan el efecto de los FOS sobre los bio-
marcadores de CRC. En el primer estudio® se administran
12,5 g/dia de FOS durante 12 dias, mientras que en el se-
gundo® se administran de 25,0 a 30,0 g/dia de FOS durante
dos semanas en funcion de si el peso es inferior o superior
a los 70 Kg. En los dos casos, se trataba de poblacién sana
de ambos sexos. El primer estudio® observa un incremento,
tanto de las bifidobacterias fecales como en la actividad de
la B fructosidasa, mientras que las concentraciones de los
otros biomarcadores se mantienen igual después de la su-
plementacién con FOS. El sequndo estudio®* muestra una
disminucién del pH, en contraposicién al estudio descrito
anteriormente, un incremento en el porcentaje de acetato
y una disminucién en el de butirato. Los dos estudios con-
cluyen que la administracién de FOS en humanos sanos,
aunque producen un incremento de las bifidobacterias en el
primer estudio y una disminucién del pH y una alteracién en
la fermentacion bacteriana en el sequndo, no se asocian con
cambios beneficiosos en los marcadores que estan poten-
cialmente relacionados con la patogenia del CRC.

Otros dos estudios se centran en los FOS de cadena corta
(short chain fructo-oligosaccharides; sc-FOS)***”. En estos estu-
dios se administran 8 y 10 g/dia de sc-FOS durante 4 sema-
nas y 3 meses respectivamente en personas sanasy perso-

(1

abla 2. Principales caracteristicas de los estudios realizados sobre la suplementacién de prebiéticos en humanos.

~

20 personas sanas 40 personas sanas 12 hombres sanos

estudiada

REFERENCIA 34 38 39 35 36 37 40

s op: Inulina . p
Prebu?tlco =3 - GOS o5 FOS FOS Fibra de mafz alta
estudiado FOS de cadena corta de cadena corta en amilosa
Cantidad de
prebiético
administrada 125 7,5015,0 150 25,0030,0 8,0 10,0 25,0
(g/dia)
Poblacion

12 personas sanas

12 personas sanas 94 personas cony 20 personas sanas

23 afos (69 afios) sin adenomas
Tiempo de
estudio 1 G 12 10 12 4
(semanas)
Biomarcadores HiiE elbRiEE Microflora - glucosidasa Fosfatasa alcalina  Bifidobacterias Proliferacion de las Microbiota
estudiados ?ntalemblos fecales  \jigrogeno expirado - glucuronidasa Citotoxicidad de  pH criptas celulares  Amonia
-?rzcizs)sidasa Nitrogeno en heces Ureasa agua fecal Acidos biliares pH en heces indice de
B ——— pH fecal pH fecal pHe fecales Acidos biliares proliferacion y
SCFA en agua fecal SCFA fecal SCFA fecal Esteroles fecales  fecales Esteroles  altura de las criptas

Nitroreductasa
Azoreductasa
pH fecal
Acidos biliares
Esteroles

Acidos biliares en
agua fecal
Skatoles

Acidos biliares
fecales

pH fecal
SCFA fecal

/
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nas sin adenomas, con pequefios adenomas o con grandes
adenomas. Mientras que en el primer estudio®® Gnicamente
se observa un incremento de las bifidobacterias y ningun
efecto sobre los acidos biliares fecales, en el sequndo® se
observa que en aquellos pacientes que no presentan adeno-
mas la suplementacion de sc-FOS produce una disminucion
de las concentraciones de dcido litocélico y un incremento
en las de célico, quenodexicolico y dcidos biliares primarios.
Las concentraciones iniciales de butirato, en los pacientes
que presentan adenomas es inferior a aquellos que no pre-
sentan ningun adenoma, pero la concentracién de butira-
to en el primer grupo se incrementa de forma significativa
después de la suplementacién con sc-FOS. Finalmente, el
segundo estudio® concluye que tanto en sujetos con ade-
nomas como en aquellos que no presentan adenomas la
suplementacién con sc-FOS afecta algunos aspectos del
ambiente col6nico, que pueden estar relacionados en la pre-
vencién de la neoplasia colorrectal.

Unicamente hay un estudio que evalta la ingesta de TOS. El
estudio, realizado con personas sanas, durante 3 semanas
divide un grupo control, un grupo bajo en TOS y otro alto en
TOS a los que se le administra 7,5y 15,0 g de TOS/dia, res-
pectivamente. El estudio concluye que los TOS se fermentan
completamente en el colon pero que no modifican benefi-
ciosamente ni la composicién de la microflora intestinal ni
la cantidad de productos derivados de la fermentacién de
la proteina en heces, o el perfil de los dcidos biliares en el
agua fecal®®.

En otro de los estudios realizados®, se suplementa a 12
hombres sanos, de edad media 23 afios con 15 g/dia de
inulina, FOS y GOS. Aparte de la administracién de cada uno
de los oligosacaridos no digeribles (non-digestible oligosacha-
rides, NDO) durante 3 semanas de forma secuencial y alea-
toria, también se introduce un periodo control durante tres
semanas mas. El estudio observa que las concentraciones
de los SCFA no varian significativamente con la ingesta de
NDO, aunque las concentraciones del dcido acético resultan
mas elevadas durante la suplementacién con inulina y GOS
en comparacién con el grupo control. Con la suplementa-
cién de inulina y FOS, las concentraciones del dcido deoxicé-
lico son menores y la actividad de la B glucuronidasa tam-
bién disminuye con la suplementacién de inulina y GOS, si
se compara con el grupo control. El articulo concluye que los
efectos que producen los oligosacaridos no digeribles estu-
diados en hombres jévenes sanos son limitados.

El Ultimo estudio realizado hasta la fecha determina bio-
marcadores luminales, inflamatorios, epigenéticos y epite-
liales y se trata del mds completo en la determinacién de
biomarcadores relacionados con el CRC. Se realiz6 sobre 20
personas sanas a las que se les administré el prebiético (fi-
bra de maiz rica en amilosa), el probidtico (Bifidobacterium
lactis) o la combinacion de los dos (simbidtico). Este estu-
dio en humanos es el primero que compara el efecto de los
prebidticos, probidticos y simbidticos. Se concluye que la
suplementacion del simbidtico produce cambios en la mi-
croflora bacteriana fecal mas significativos que el prebiético
y alin mas que el probiético, administrados de forma inde-

pendiente, sin producir efectos sobre otras variables fecales,
séricas o epiteliales*®. Cabe destacar que, aunque el estudio
considera la fibra de maiz rica en amilosa un prebiético, esta
fibra no se puede considerar como tal seguin la definicién
establecida.

‘ CONCLUSIONES

El estudio del efecto de fibras dietéticas especificas sobre
le riesgo de CRC presenta diversas dificultades, y quizas la
mas importante sea la inexistencia aln de biomarcadores
de riesgo validados. Actualmente, los biomarcadores mds
utilizados son indicadores de exposicién a los carcinégenos.
Esto hace que los resultados deban interpretarse con cierta
cautela.

Los compuestos que actualmente parecen tener un efecto
mads claro sobre el riesgo de CRC son la inulina HP y el si-
nergil (30% oligofructosa y 70% de inulina). En diferentes
modelos animales se ha observado un efecto protector de
estas fibras, aunque los estudios que pretenden simular la
aparicién espontanea de cancer no muestran resultados ho-
mogéneos. En humanos, los estudios de administracién de
FOS muestran un incremento de la presencia de bifidobacte-
riasy cambios en los perfiles de SFCA, pero los efectos sobre
los biomarcadores de exposicién a los carcinégenos no son
aln concluyentes.

Es prioritario desarrollar estudios que permitan identificar
y validar biomarcadores de CRC que puedan ser utilizados
para el estudio del efecto de fibras especificas sobre el ries-
go de CRC.
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