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El presente folleto ha sido elaborado por la Asociacion Internacional de
Edulcorantes (ISA) para los profesionales de la salud, v se ha disenado
para ofrecer informacion cientifica y objetiva sobre los edulcorantes
bajos en calorias/sin calorias: su aprobacion vy utilizacion en alimentos
v bebidas, sus beneficios y su papel en la dieta vy en la reduccion del
azucar. Se basa en datos cientificos publicamente disponibles, con

referencias y aportaciones de expertos de prestigio internacional.

La presente es la quinta edicion del folleto de la ISA. Actualizado en
septiembre de 2023, presenta un panorama de la informacion cientifica
mas reciente sobre los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias, con un
diseno adaptado a la web.
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Resumen

La preferencia de los seres humanos por el sabor dulce es innata. No obstante, la
investigacion indica que el consumo en exceso de azUlcares puede elevar el riesgo

de aumento de peso, lo que supone, a su vez, un factor de riesgo para desarrollar
enfermedades como la diabetes. Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias
ofrecen una forma sencilla de reducir la cantidad de calorias y azticares en la dieta, sin
que ello afecte al disfrute de alimentos y bebidas de sabor dulce.

La seguridad de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias ha sido evaluada
meticulosamente y confirmada constantemente por un sélido conjunto de pruebas

y por organismos reguladores de todo el mundo. Para que se apruebe la utilizacion
en el mercado de un edulcorante bajo en calorias/sin calorias debe, como cualquier
aditivo alimentario, pasar antes por una meticulosa evaluacién de seguridad por
parte de la autoridad de seguridad alimentaria competente. Organismos de seguridad
alimentaria de todo el mundo, como el Comité Mixto de la Organizacion de las
Naciones Unidas para la Alimentacién y la Agricultura (FAO) y la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) de Expertos en Aditivos Alimentarios (JECFA), la Administracion
de Alimentos y Medicamentos (FDA) de EEUU, vy la Autoridad Europea de Seguridad
Alimentaria (EFSA), han venido confirmando constantemente, en base a la ingente
cantidad de estudios cientificos, la seguridad de todos los edulcorantes bajos en
calorfas/sin calorias autorizados.

Al tener una potencia edulcorante muy elevada en comparacion con los aztcares, los
edulcorantes bajos en calorias/sin calorias se utilizan en cantidades muy pequenas
para conferir el nivel deseado de sabor dulce y, a la vez, contribuir con muy poca o
ninguna energia al producto final. Asi, los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias
pueden desempenar un papel muy Util para la reduccién de la ingesta total de energia
(calorfas) vy, por tanto, para el control del peso, si se utilizan en vez de azlicares y como
parte de una dieta equilibrada y un estilo de vida saludable.

Ademas, los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias son muy valorados por, y
pueden ser de gran ayuda para, las personas con diabetes que necesitan gestionar
su ingesta de carbohidratos, dado que los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias
no afectan al control de la glucosa en sangre. Ademas, al ser ingredientes no
cariogénicos, los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias pueden contribuir a una
buena salud dental.

A'lo largo de los Ultimos anos, se ha producido un aumento constante y significativo
de la demanda, por parte de los consumidores, de productos bajos en calorias y
bajos en azlcares. Por consiguiente, existe un interés cada vez mayor entre los
profesionales de la salud y el publico general de conocer més sobre los edulcorantes
bajos en calorias/sin calorias y sobre como pueden ser de ayuda en estrategias
nutricionales orientadas a reducir la ingesta total de calorfas y mejorar el control del
pesoy la salud en general.

Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias: Sus funciones y beneficios, una guia
sobre la ciencia de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias, se basa en

las aportaciones de un amplio grupo de eminentes cientificos y médicos que han
llevado a cabo una gran labor de investigacion en el 4rea de los edulcorantes bajos
en calorias/sin calorias en las areas de epidemiologia, nutricién para la salud publica,
apetito, comportamiento alimenticio y control del peso, dieta y salud. Esperamos
este folleto le sea de utilidad y le sirva como valiosa herramienta de referencia en su
trabajo diario.
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Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias utilizados
comunmente

Los EBCSC més conocidos y comunmente utilizados en todo el mundo son el
acesulfamo potasico (o acesulfamo-K), aspartamo, ciclamato, sacarina, sucralosa y
glucdsidos de esteviol. Entre otros EBCSC aprobados para su utilizacion en Europa 'y
en el mundo se incluyen: taumatina, netoamo, neohesperidina DC y advantamo.

La historia del descubrimiento de los edulcorantes bajos en
calorias/sin calorias

Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias han venido siendo utilizados y
disfrutados con seguridad por consumidores de todo el mundo durante méas de

un siglo. El primer EBCSC utilizado comUnmente, la sacarina, se descubrié en la
Universidad Johns Hopkins en 1879. Desde entonces, se han descubierto diversos
EBCSC, que hoy se utilizan en alimentos y bebidas en todo el mundo (Figura 1). %

Antes de su aprobacion, todos los EBCSC que se utilizan actualmente en alimentos y
bebidas son objeto de un riguroso proceso de evaluacion de seguridad (Serra-Majem
et al, 2018; Ashwell et al, 2020). Este aspecto se discute en detalle en el siguiente

capitulo (Capitulo 2). %

En la literatura cientifica se utilizan frecuentemente distintos términos para
describir los EBCSC. En este folleto se utiliza el término edulcorantes bajos
en calorias/sin calorias (EBCSC), aunque existen otros términos comunes,

como edulcorantes intensos, edulcorantes de alta intensidad, edulcorantes
de alta potencia, edulcorantes bajos en calorias, edulcorantes no nutritivos y
edulcorantes sin azlcar.

Los edulcorantes bajos en calorias/sin
calorias no aportan, o practicamente
no aportan, calorias a nuestros
alimentos y bebidas, de modo que
pueden ser una herramienta util para
reducir la ingesta total de energia de
las personas.
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comunmente utilizados.

SACARINA

fue descubierta en 1879 por
Remsen y Fahlberg; la sacarina
es el EBCSC mas “antiguo”, y se
ha utilizado durante mas de un
siglo en alimentos y bebidas.
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GLUCOSIDOS DE ESTEVIOL

Aunque la estevia se ha utilizado durante siglos
en algunos paises de Sudamérica, fue en torno a
1900 cuando el doctor Moisés Santiago Bertoni,
un botanico suizo, empezd a estudiar la planta.
En 1931, dos quimicos franceses aislaron los
primeros glucdsidos de esteviol, que son los
extractos purificados de los componentes dulces
de la hoja de la estevia cuyo uso estd aprobado.
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CICLAMATO

fue descubierto en 1937 en la

SN 0 Universidad de lllinois vy es el término
N/S\ONa dado al EBCSC &cido ciclamico vy sus sales
H de sodio o calcio.

Figura 1: Historia de los edulcorantes bajos en calorias mas cominmente utilizados.
Fuente: Libro: Encyclopedia of Food Sciences and Nutrition, Edition: 2nd, 2003. Publisher: Academic Press Ltd., Editors: B. Caballero, L. Trugo, P. Finglas.
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ASPARTAMO

fue descubierto
en 1965 por el

quimico James

Schlatter.
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SUCRALOSA

fue descubierta

en 1976 durante

un programa de
investigacion

sobre el azlcar por
investigadores del
Queen Elizabeth
College, Universidad
de Londres.
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fue descubierto en 1967
por el doctor Karl Clauss, un
investigador de Hoechst AG

en Alemania.



Semejanzas y diferencias

Aunque todos los EBCSC utilizados en la produccidn de alimentos y bebidas

confieren un sabor dulce sin, o practicamente sin, calorias, y todos tienen una

potencia edulcorante mucho mayor que la del azticar, cada uno de los distintos @
EBCSC presentan estructuras y destinos metabdlicos, caracteristicas técnicas, y

perfiles de sabor, diferentes y Unicos (Magnuson et al, 2016). La Tabla 1 muestra Clic aqui para
algunas de las principales caracteristicas de los EBCSC méas comiUnmente utilizados. ver laTabla 1
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Tabla 1: Caracteristicas principales de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias mas comunes

Acesulfamo-K

Aspartamo

Sucralosa

Glucésidos de esteviol

Afo de descubrimiento
Poder edulcorante

(comparado con
sacarosa)

Propiedades metaboélicas
y biolégicas

Valor caldrico

1967
Aprox.

200 veces mas dulce
que la sacarosa*

No se metaboliza y se
excreta sin cambios.

Sin calorias

1965

Aprox.
200 veces mas dulce que
la sacarosa”

Se metaboliza
transformandose en

los aminoéacidos que lo
constituyen (componentes
basicos de las proteinas)

y una cantidad muy
pequena de metanol,

en cantidades que se
encuentran comunmente
en numerosos alimentos.

4 kcal/g (se utiliza en
cantidades muy pequenas,
por lo que practicamente
no aporta calorias)

Ciclamato Sacarina

1937 1879

Aprox. Aprox.

30-40 veces 300-500 veces mas
maés dulce que la dulce que la sacarosa®
sacarosa”

En general no se
metabolizay se
excreta sin cambios.

No se metabolizay se
excreta sin cambios.

Sin calorias Sin calorias

1976

Aprox.
600-650 veces mas
dulce que la sacarosa™

Se metaboliza
minimamente y se
excreta sin cambios.

Sin calorias

1931

Aprox.

200 a 300 veces més dulce
que la sacarosa (en funcion del
glucdsido)®

Los glucosidos de esteviol se
degradan como esteviol en el
intestino. El esteviol se excreta
en la orina principalmente como
glucurdnido de esteviol.

Sin calorias

“Reglamento de la Comisién (UE) N° 231/2012 de 9 de marzo de 2012 por el que se establecen especificaciones para los aditivos alimentarios que figuran en
los anexos Iy lll del Reglamento (CE) n © 1333/2008 del Parlamento Europeo y del Consejo;
**Opinion del Comité Cientifico para los Alimentos sobre la sucralosa, septiembre de 2000
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2.

Seguridad vy regulacion de
los edulcorantes bajos en
calorias/sin calorias

Los edulcorantes bajos en calorias/sin
calorias (EBCSC) se encuentran entre
los ingredientes mas exhaustivamente
investigados en todo el mundo.
Organismos reguladores de seguridad
alimentaria de todo el mundo confirman
su seguridad basandose en un amplio
conjunto de evidencias cientificas.



Los organismos reguladores involucrados en la evaluacion de seguridad

Como todos los aditivos alimentarios, para que se apruebe la utilizacién de un EBCSC en el mercado, antes debe
pasar por una meticulosa evaluacion de seguridad por parte de la autoridad de seguridad alimentaria competente.
En el ambito internacional, la responsabilidad de evaluar la seguridad de todos los aditivos, incluidos los EBCSC,
descansa en el Comité Mixto de Expertos en Aditivos Alimentarios (JECFA) de la Organizacion de las Naciones
Unidas para la Alimentacion vy la Agricultura (FAO) v la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). EI JECFA
funciona como un comité cientifico independiente que lleva a cabo evaluaciones de seguridad y asesora al Codex
Alimentarius, un organismo de la FAO/OMS, y los paises miembros de estas organizaciones.

En todo el mundo, las naciones confian en drganos rectores y comités cientificos expertos, regionales o
internacionales, como el JECFA, para evaluar la seguridad de aditivos alimentarios, o cuentan con sus propios
organismos reguladores para la supervision de la seguridad alimentaria. Por ejemplo, numerosos paises de
Latinoamérica aprueban el uso de EBCSC basandose en la evaluacion de seguridad del JECFA vy las disposiciones
del Codex Alimentarius. En EEUU vy en Europa, la evaluacion de seguridad de todos los aditivos alimentarios es
responsabilidad de la Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA) de EEUU, y la Autoridad Europea de
Seguridad Alimentaria (EFSA), respectivamente. Estos organismos reguladores han confirmado constantemente
la seguridad de los EBCSC aprobados a los niveles actuales de uso (Fitch et al, 2012; Magnuson et al, 2016; Serra-

Majem et al, 2018).

Evaluacion de seguridad

Todos los EBCSC han pasado por una evaluacion de seguridad y un proceso de aprobacién muy meticulosos y
estrictos antes de su salida al mercado.

Como en el caso de todos los aditivos alimentarios, para que se apruebe un EBCSC, los solicitantes deben
presentar al organismo de seguridad alimentaria una exhaustiva base de datos de seguridad relevante para el uso
que se propone del ingrediente y conforme a los requisitos publicados por la autoridad de seguridad alimentaria
pertinente (EFSA 2012; FDA, 2018). Para determinar la seguridad de un aditivo, las autoridades examinan y evaltan
rigurosamente los datos sobre la quimica, la cinética y el metabolismo de la sustancia, los usos propuestos vy la
evaluacion de exposicion, asi como amplios estudios toxicologicos (Barlow, 2009). El proceso de evaluaciéon de
seguridad se basa en la revision por parte de expertos independientes de la investigacion colectiva. Solo cuando
existe una sélida evidencia de que no comporta riesgo para la seguridad, se permite el uso de un aditivo
alimentario en alimentos.

En el proceso de aprobacion, los expertos en evaluacion de riesgos de las agencias de seguridad alimentaria
establecen una Ingesta Diaria Admisible (IDA) para cada EBCSC aprobado.

o.

En todo el mundo, los
edulcorantes bajos en calorias/
sin calorias se encuentran entre
los ingredientes alimentarios
mas exhaustivamente probados.
Numerosos organismaos
reguladores de todo el mundo
han confirmado su seguridad.




¢Qué es la Ingesta Diaria Admisible (IDA)?

La Ingesta Admisible Diaria (IDA) se define como la cantidad de un aditivo alimentario
aprobado que puede consumirse diariamente en la dieta, a lo largo de toda la vida,
sin riesgo apreciable para la salud. La IDA se expresa en funcion del peso corporal: en
miligramos (mg) por kilogramo (kg) de peso corporal (PC) por dia (Barlow, 2009).

Como se establece la Ingesta Diaria Admisible

Las autoridades reguladoras calculan la IDA basédndose en la ingesta méxima diaria
que puede administrarse a los animales de laboratorio a lo largo de toda su vida sin
que se produzca ninglin efecto bioldgico adverso, lo que se conoce como “nivel sin
efectos adversos observados” (No-Observed Adverse Effect Level - NOAEL). El
NOAEL se divide entonces por un factor de seguridad de 100 para establecer la IDA.
Este factor de seguridad de 100 se aplica para cubrir todas las diferencias posibles
entre especies y también dentro de especies, por ejemplo, grupos especiales de
poblacion, como nifios y mujeres embarazadas (Renwick, 2006; Barlow 2009). El uso
del principio de IDA para la evaluacién toxicologica vy la valoracion de la seguridad de
los aditivos alimentarios es aceptado por todos los organismos reguladores de todo
el mundo.

Establecidos los niveles de uso, autoridades nacionales y regionales los supervisan
para asegurar que el consumo no alcance los niveles de IDA (Renwick, 2006; Martyn
et al, 2018). Dado que la IDA se refiere al uso a lo largo de toda la vida, ofrece un
margen de seguridad lo suficientemente amplio como para que los cientificos no
consideren preocupante que la ingesta a corto plazo de una persona supere la

IDA, siempre que la ingesta media durante periodos largos de tiempo no la supere
(Renwick, 1999). La IDA es la herramienta practica méas importante con la que los
cientificos garantizan el uso adecuado vy seguro de los EBCSC (Renwick, 2006). Las
IDA de edulcorantes individuales, establecidos internacionalmente por el JECFA, se
proporcionan en la Tabla 1.

Edulcorante bajo en calorias/ Ingesta Diaria Admisible (IDA)

sin calorias (mg/ kg PC/ dia)
Acesulfamo-K (INS 950) 0-15 mg/kg
Aspartamo (INS 951) 0-40 mg/kg
Ciclamato (INS 952) 0-11 mg/kg
Sacarina (INS 954) 0-5 mg/kg
Sucralosa (INS 955) 0-15 mg/kg
Taumatina (INS 957) No especificada (Una IDA “no especificada”

significa que la taumatina puede utilizarse seglin

las Buenas Practicas de Fabricacion (BPF))

Glucésidos de esteviol (INS 960) 0-4 mg/kg (expresada en esteviol)

Tabla 1: Ingesta Diaria Admisible (IDA) para edulcorantes bajos en calorfas cominmente
utilizados, establecida por el Comité Mixto de Expertos en Aditivos Alimentarios (JECFA)
de la Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura (FAO) y la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS).

Nota: La referencia 'INS’ de cada aditivo se refiere al Sistema Internacional de Numeracion
para el Codex Alimentarius



La Figura 1 presenta un ejemplo que compara el consumo de aspartamo con la IDA del edulcorante y su NOAEL.

Consumo de aspartamo comparado con su IDA

Se divide el NOAEL por 100

Se obtiene la IDA
Incluso los grandes consumidores
estan muy lejos de la IDA

Nuestro consumo medio es més
de 10 veces inferior a la IDA

—_ O N~ =

..... >»
NOAEL .|D.A . Incluso las estimaciones de alta
No se observa nivel de Ingesta diaria admisible exposicién para los mayores
efecto adverso diario 40 mg/kg/dia consumidores son como méaximo de
4000 mg/kg/dia 5,5 mg/kg/dia - en el percentil 95°

(EFSA, 2013)

Figura 1: Consumo de aspartamo (EFSA, 2013) comparado con la Ingesta Diaria Admisible del edulcorante (IDA) y el nivel sin efectos adversos observados (NOAEL).




Consumo de edulcorantes bajos en calorias/sin calorias
en todo el mundo

En 2018, una revision de literatura cientifica de todo el mundo publicada, relativa

a laingesta de los EBCSC méas cominmente utilizados llegd a la conclusion de que,
en general, los estudios llevados a cabo para determinar las exposiciones a EBCSC
alo largo de la Ultima década no plantean inquietud respecto a la superacion de las
IDA de cada edulcorante individual entre la poblacion general en todo el mundo
(Martyn et al, 2018). Los datos actuales tampoco sugieren un cambio significativo
de la exposicién a lo largo del tiempo, v varios estudios indican una reduccion en
ingestas (Renwick, 2006; Renwick, 2008; Martyn et al, 2018). De modo que esta
revision aporta un grado importante de confianza en que no parece haber un cambio
importante en los patrones de ingesta de EBCSC, y que los niveles de exposicion
estan generalmente dentro de los limites de IDA para los edulcorantes individuales.

Consumo de edulcorantes en Europa

Las evaluaciones de exposiciéon mas perfeccionadas y analiticas de EBCSC hasta

la fecha se han llevado a cabo en Europa. A lo largo de la Ultima década, se han
publicado un total de 19 estudios europeos revisados por pares sobre la ingesta de
EBCSC vy, posteriormente, durante la Ultima década se han publicado siete estudios
de fuentes autorizadas, con un enfoque estandarizado en la mayoria de los estudios
(Martyn et al, 2018).

La mayor parte de los estudios en Europa se llevaron a cabo sobre la poblacion
general, con ingestas calculadas para consumidores con consumo medio v alto (el
percentil de ingesta de nivel alto de consumo normalmente se ha establecido en
el percentil 95°). En general, no hubo problema de superacién de las IDA de cada
edulcorante entre los grupos de poblacién europeos evaluados, incluso entre
los grandes consumidores. Ademas, varios estudios examinaron las ingestas en
subgrupos especificos, incluidos nifos pequenos y personas con diabetes.

La evidencia actual demuestra que
las ingestas de edulcorantes bajos
en calorias/sin calorias estan muy

por debajo de los valores de Ingesta
Diaria Admisible (IDA).



En una serie de estudios analiticos llevados a cabo en diferentes poblaciones europeas

en Bélgica (Huvaere et al, 2012), Irlanda (Buffini et al, 2018) e Italia (Le Donne et al, 2017),

dirigidos por el Instituto Cientifico belga para la Salud Publica en colaboracion con
organizaciones locales de cada pais, los datos demostraron que la ingesta de EBCSC
esta muy por debajo de la IDA para cada edulcorante, y no representa un riesgo ni
siquiera para los grandes consumidores de productos edulcorados bajos en calorias.
Estos estudios examinaron la exposicion a EBCSC tanto al nivel del enfoque mas
conservador como cuando se tenian en cuenta los niveles reales de concentracién
en alimentos, v llegaron a la conclusion de que las poblaciones belga, irlandesa e
italiana estudiadas no estaban en riesgo de superar la IDA correspondiente de cada
edulcorante. De hecho, incluso en el caso de los grandes consumidores de productos
edulcorados bajos en calorfas/sin calorias (el 1% superior de la poblacién), los niveles de
consumo seguian estando muy por debajo de la IDA.

Estudios recientes también se han centrado en los ninos debido a su mayor ingesta de
alimentos y bebidas en relacion con su peso corporal, y en ninos y adultos con diabetes,
dadas sus mayores ingestas potenciales de EBCSC (Devitt et al, 2004; Huswy et al, 2008;
Leth et al, 2008; EFSA, 2013; Vin et al, 2013; EFSA, 2015a; EFSA, 2015b; Mancini et

al, 2015; Van Loco et al, 2015; Martyn et al, 2016). En general, estos estudios también
confirman que la ingesta media de EBCSC est4, normalmente, por debajo de los valores
relevantes de IDA para cada edulcorante.

Legislacion de la UE sobre edulcorantes

En la UE, los edulcorantes estan regulados en virtud del reglamento marco

de la UE sobre aditivos alimentarios, el Reglamento 1333/2008 (Reglamento
(CE), 2008). El Anexo Il de esta legislacion, establecido por el Reglamento de la
Comision 1129/2011, proporciona una lista de los edulcorantes de la Union
autorizados para su utilizacion en alimentos, bebidas y edulcorantes de mesa, asi
como las condiciones de dicha utilizacion. Cuando procede, se especifican los
niveles maximos de utilizacion (Reglamento de la Comision (UE) N° 1129/2011).
Los edulcorantes también deben cumplir con los criterios especificos de pureza
(Reglamento de la Comisién (UE) N° 231/2012).

Dentro de la UE, los once EBCSC autorizados actualmente para su uso son
acesulfamo-K (E950), aspartamo (E951), aspartamo-sal de acesulfamo (E962),
ciclamato (E952), neohesperidina DC (E959), sacarina (E?54), sucralosa (E955),
taumatina (E957), neotamo (E961), glucdsidos de esteviol (E960) y advantamo
(E969). La referencia ‘E’ de cada edulcorante se refiere a Europa, y significa que el
ingrediente estd autorizado y considerado seguro en Europa. De hecho, el sistema
de clasificacion E- es un solido sistema de seguridad alimentaria introducido

en 1962 con el objetivo de proteger a los consumidores de posibles riesgos
relacionados con los alimentos. Los aditivos alimentarios deben incluirse con su
nombre o con un numero E en la lista de ingredientes.

A peticion de la Comision Europea, la EFSA esta desarrollando actualmente

una ambiciosa reevaluaciéon de la seguridad de todos los aditivos alimentarios
autorizados en el mercado de la UE antes del 20 de enero de 2009. El aspartamo
es el primer edulcorante que ha sido sometido a este proceso de reevaluacion, que
volvid a confirmar su seguridad.

Los organismos reguladores involucrados en Europa

La aprobacion de reglamentos sobre EBCSC en la UE la otorga la Comision Europea
en base a las recomendaciones cientificas de la EFSA. El panel de la EFSA que se
ocupa de la seguridad de los edulcorantes es el Panel FAF (del inglés, Aditivos vy
Sabores Alimentarios), un panel independiente compuesto por expertos elegidos por
su excelencia cientifica demostrada. Anteriormente, la UE contaba con el Comité
Cientifico sobre Alimentos (CCA). Desde abril de 2023, es responsabilidad de la EFSA.



Cdomo se aprueba el uso de un edulcorante bajo en calorias
en alimentos y bebidas en la UE

La autorizacién y las condiciones de uso de un EBCSC, como la de cualquier otro
aditivo alimentario, estdn armonizadas a escala de la UE. La EFSA es responsable de
proporcionar asesoria cientifica y apoyo técnico para la legislacion y las politicas de

la Union Europea en todos los campos que influyen directa o indirectamente en los
alimentos vy la seguridad alimentaria. Los solicitantes (ej. fabricantes de ingredientes)
solo pueden solicitar la aprobacion de un EBCSC después de que se hayan realizado
pruebas exhaustivas de seguridad y se aporten pruebas de que el producto es seguro
y Util. El diseno y la naturaleza de los estudios a llevar a cabo deben seguir directrices
concretas (Directrices de Ensayo y Principios de Buenas Practicas de Laboratorio
(BPL) de la OCDE). La solicitud tendrd que aportar detalles técnicos sobre el
producto v los datos completos obtenidos de los estudios sobre seguridad.

Los datos de seguridad se examinan seguidamente por la EFSA. En cualquier
momento, las preguntas realizadas por la EFSA han de ser respondidas por el
solicitante. A veces esto puede hacer necesarios mas estudios. Realizar y analizar
los estudios de seguridad puede llevar hasta 10 anos. En el proceso de aprobacion,
la EFSA establece una IDA para cada EBCSC. Tras la publicacién de una opinién
cientifica por la EFSA, la Comision Europea prepara un borrador de propuesta

para autorizar el uso del EBCSC en alimentos y bebidas disponibles en paises de la
Unioén Europea.

Después de seguir el proceso necesario, y solo si los reguladores estan totalmente
satisfechos de que el producto es seguro, se otorgara la aprobacion. Esto significa
que todos los EBCSC disponibles en el mercado de la UE son seguros para
consumo humano.

La Ingesta Diaria Admisible (IDA)
es una garantia de seguridad, y
representa la cantidad media de
un edulcorante bajo en calorias/sin
calorias que puede consumirse a
diario con seguridad a lo largo de Ia
vida de una persona.



Opinion de la EFSA sobre el aspartamo

En diciembre de 2013, como parte del proceso de reevaluacion, y después de seguir
una de las evaluaciones cientificas de riesgo mas exhaustivas emprendidas sobre un
aditivo alimentario, la EFSA publicd su opinién sobre el aspartamo, reconfirmando que
el aspartamo es seguro para los consumidores a los niveles permitidos actualmente
(EFSA, 2013).

Destacando la publicacion de la opinion en su pagina web, la EFSA sefald que “Los
expertos del Panel de Aditivos Alimentarios y Fuentes de Nutrientes (ANS) han tenido
en cuenta toda la informacién disponible vy, tras un anélisis detallado, han llegado la
conclusién de que la Ingesta Diaria Admisible (IDA) de 40 mg/kg de peso corporal/dia
es segura para la poblacion general”. La EFSA también destacaba que los productos
de degradacion del aspartamo (fenilalanina, metanol y acido aspartico) también

se encuentran de forma natural en otros alimentos. Por ejemplo, el metanol se
encuentra en frutas y verduras e incluso se genera en el organismo humano mediante
metabolismo enddgeno (EFSA, 2013).

¢Cual es el problema del uso de aspartamo con fenilcetonuria (PKU)?

La fenilcetonuria (PKU) es una rara enfermedad hereditaria que afecta a 1 de cada
10.000 personas. En la mayor parte de Europa, la PKU se detecta muy poco después
del nacimiento. Quienes la padecen carecen de la enzima que convierte la fenilalanina
en el aminoacido tirosina. La fenilalanina es un aminoacido esencial necesario para la
biosintesis de las proteinas. También es un componente del aspartamo. En las personas
que padecen PKU, el consumo de alimentos que contienen proteinas da lugar a una
acumulacion de fenilalanina en el organismo. Las personas con PKU deben evitar la
ingesta de fenilalanina en la dieta, lo que significa que los alimentos altos en proteinas
como carne, queso, aves, huevos, leche/productos lacteos y frutos secos, no les estan
permitidos. La cantidad de fenilalanina que aporta a los alimentos el aspartamo, en
comparacién con la que proporcionan productos proteicos comunes, como carne,
huevos y queso, es muy pequena.

Para velar por las personas con PKU, los alimentos, bebidas y productos sanitarios que
contienen el EBCSC aspartamo estan obligados por ley a llevar una etiqueta que indique
que el producto contiene fenilalanina: “Contiene una fuente de fenilalanina”



Etiquetado de edulcorantes bajos en calorias/sin calorias

Los EBCSC estan claramente etiquetados en el envase de todos los productos
alimentarios y bebidas que los contienen. En Europa, conforme al reglamento sobre
etiquetado de la UE (Reglamento (UE) N° 1169/2011), la presencia de un EBCSC en
alimentos y bebidas debe etiquetarse por duplicado en los productos alimentarios.

En la lista de ingredientes debe estar incluido el nombre del EBCSC (gj., sacarina) o el
nimero-E (e]., E954). Ademas, debe indicarse claramente en la etiqueta la declaracion

) .

‘con edulcorante(s) junto al nombre del alimento o bebida.




Puntos de

vista de los
expertos

Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias no aumentan el riesgo de desarrollar cancer

Doctor Carlo La Vecchia: No existe evidencia cientifica consistente que vincule
el consumo de EBCSC con el cdncer. Durante las cinco Ultimas décadas se han
publicado varios estudios toxicoldgicos y epidemioldgicos sobre este tema.

Una revision reciente (Pavanello et al, 2023) ha proporcionado una completa revision
cuantitativa de las evidencias toxicologicas y epidemioldgicas sobre la posible
relacion entre EBCSC y cancer. La seccién toxicologica incluia la evaluacion de datos
de genotoxicidad y carcinogenicidad de varios EBCSC, incluidos acesulfamo-K,
advantamo, aspartamo, ciclamatos, sacarina, glucésidos de esteviol y sucralosa,
mientras que la secciéon epidemiolégica incluia los resultados de una busqueda
sistematica de 22 cohortes y 46 estudios de casos y controles.

La gran mayoria de los estudios demostré que no existia asociacién de EBCSC con
riesgo de cancer. Algunos riesgos de cancer de vejiga, pancreas y hematopoyéticos
encontrados en unos cuantos estudios no se confirmaron en otros estudios.
Recientemente se ha planteado alguna duda sobre el cancer de higado, que
posteriormente no han respaldado los datos de la Iniciativa para la Salud de la
Mujer (Zhao et al, 2023), que no encontrd asociacion entre EBCSC, cirrosis y cancer
de higado.

En base a los datos experimentales sobre genotoxicidad y carcinogenicidad del
EBCSC evaluado en concreto, y los estudios epidemioldgicos, no existe, por tanto,
evidencia alguna de riesgo de cancer asociado al consumo de EBCSC.

¢Son seguros los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias para nifios y
mujeres embarazadas?

Doctor Carlo La Vecchia: El consumo de EBCSC, dentro de la IDA establecida por
las autoridades reguladoras, es seguro durante el embarazo, dado que todos los
edulcorantes bajos en calorias/sin calorias han sido objeto de los analisis apropiados.
Constantemente se ha informado de la inexistencia de diferencia de riesgo respecto
a las bebidas edulcoradas. La variedad de alimentos y bebidas edulcoradas con
EBCSC puede ayudar a satisfacer el deseo de sabor dulce de una mujer embarazada
anadiendo pocas o ninguna calorfa. No obstante, las mujeres embarazadas y en
periodo de lactancia deben consumir las calorias necesarias para nutrir al feto o

al bebé, y deberian consultar con un médico sus necesidades nutricionales. Es
importante recordar que el control del peso sigue siendo prioritario, en especial
durante el embarazo.

Los EBCSC también son seguros para los ninos. No obstante, también es importante
tener en cuenta que los ninos, en particular los més pequenos, necesitan muchas
calorfas para crecer y desarrollarse con rapidez. Los EBCSC no estan autorizados para
su uso en alimentos para bebés (nifos menores de 12 meses) ni para ninos pequenos
(nifios entre 1y 3 afos).
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Uso y funcion de los
edulcorantes bajos en calorias/
sin calorias en la reduccion del
azucar y en una dieta saludable

En un momento en que los indices de obesidad

y enfermedades no transmisibles (ENT) siguen

en aumento en todo el mundo, y entre las firmes
recomendaciones de limitar la ingesta de azUcares libres,
los productos edulcorados bajos en calorias/sin calorias
pueden ayudar a las personas a reducir el consumo

de azUcares alimentarios como parte de un plan de
alimentacion saludable.

Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias (EBCSC)
se utilizan en alimentos y bebidas en vez de azucar para
conferir el nivel deseado de dulzory, a la vez, aportar
muy poca energia, o ninguna, al producto final. Por

ello, los EBCSC representan una herramienta Util para
la reformulacion de alimentos y para los esfuerzos de
salud publica orientados a la reduccion de los azUcares.
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La utilizacién de edulcorantes bajos en calorias/sin calorias

Todos los EBCSC aprobados se utilizan, tanto en alimentos y bebidas como en edulcorantes de
mesa, en vez de azlcary otros edulcorantes caldricos, para aportar el dulzor deseado con menos
calorias o sin calorias (Gibson et al, 2014). Los EBCSC tienen una potencia edulcorante mucho
mayor que la del azUcar, lo que significa que son cientos de veces mas dulces que el aztcar

para el mismo peso (Figura 1)y, por ello, los EBCSC se utilizan en cantidades muy pequefias en
productos alimentarios y bebidas (Magnuson et al, 2016).

Una amplia variedad de alimentos y bebidas, incluidos refrescos, edulcorantes de mesa, chicle,
reposteria, yogures y postres, pueden endulzarse con EBCSC, en linea con los requisitos
regulatorios locales. Los EBCSC también se utilizan en productos sanitarios, como enjuagues
bucales, multivitaminas masticables y jarabes para la tos, para hacer que estos productos resulten
mas agradables. Los EBCSC estan claramente etiquetados en los envases de los alimentos,
bebidas y productos para la salud que los contienen, como se indicaba en el Capitulo 2.




Figura 1: Referencias de la UE a la potencia edulcorante de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias

ACESULFAMO K ASPARTAMO

Aproximadamente 200 veces mas dulce que el azlcar para el mismo peso Aproximadamente 200 veces més dulce que el azlcar para el mismo peso

CICLAMATO SACARINA

Aproximadamente 30-40 veces mas dulce que el azticar para el mismo peso Aproximadamente 300-500 veces més dulce que el aztcar para el mismo peso

SUCRALOSA TAUMATINA

Aproximadamente 600-650 veces mas dulce que el azlicar para el mismo peso Aproximadamente 2000-3000 veces mas dulce que el azlicar para el mismo peso

NEOHESPERIDINA DC GLUCOSIDOS DE ESTEVIOL

Aproximadamente 1000-1800 veces més dulce que el azlcar para el mismo peso Aproximadamente 200-300 veces mas dulce que el azlcar para el mismo peso

NEOTAMO ADVANTAMO

Aproximadamente 7000-13000 veces mas dulce que el azlicar para el mismo peso Aproximadamente 37000 veces mas dulce que el azlcar para el mismo peso
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European Parliament and of the Council. Available at: https://eur-lex.europa.eu/legal-content/EN/TXT/?uri=celex%3A32012R0231

2. SCF (Scientific Committee on Food). Opinion of the Scientific Committee on Food on sucralose. Opinion adopted 7 September 2000. Available at: https://ec.europa.eu/
food/fs/sc/scf/reports/scf_reports_41.pdf
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EFSA Journal 2007;581:1-43.

4. EFSA ANS Panel (EFSA Panel on Food Additives and Nutrient Fuentes Added to Food). Scientific Opinion on the safety of advantame for the proposed uses as a food >
additive. EFSA Journal 2013;11(7):3301.



Reformulacion de alimentos y reduccion de aztcares: el
importante papel de los edulcorantes bajos en calorias/sin
calorias

Dado que los indices de obesidad y las ENT resultantes siguen aumentando en todo
el mundo, las autoridades de salud publica animan a los fabricantes de alimentos a
sustituir azlicares y reducir calorias en sus productos como parte de sus objetivos
de reformulacion. Los EBCSC representan una herramienta Util para desarrollar
dichos productos (Gallagher et al, 2001). Pueden facilitar sustanciales reducciones
en azlcares y ayudar a disminuir las calorias si se utilizan en vez de ingredientes mas
energéticos (Gibson et al, 2021).

Al tener una potencia edulcorante muy elevada en comparacion con los aztcares,
los EBCSC se utilizan en cantidades muy pequefas para conferir el nivel deseado
de dulzor a alimentos y bebidas, vy a la vez aportar muy poca o ninguna energia al
producto final. Esto ofrece una importante ventaja para los fabricantes de alimentos
y bebidas y de edulcorantes de mesay, en definitiva, para los consumidores: sabor
dulce y eliminacion o reduccion sustancial de las calorias en un alimento o bebida
cuando sustituyen a los azUcares.

AN

los indices de obesidad

y enfermedades no
transmisibles siguen en
aumento en todo el mundo

&

los EBCSC pueden facilitar
una sustancial reduccion
de azlcares en alimentos
y bebidas



Oportunidades y retos en reformulacion de alimentos

Eliminar cantidades importantes de azlcares de un alimento o una
bebida tiene un efecto perceptible en el perfil sensorial del producto,
lo que puede afectar al gusto general de los consumidores por el
producto. Dadas las pocas opciones disponibles para aportar a
alimentos y bebidas un sabor dulce agradable sin las calorias de los
azucares, los EBCSC son ingredientes importantes para la industria
alimentaria (Gibson et al, 2017; Miele et al, 2017; McCain et al, 2018).
Ademas del sabor dulce, el aztcar tiene mas propiedades funcionales
en los alimentos, aportando, por ejemplo, cualidades de volumen

o textura. En consecuencia, a veces la reduccion de azlcares en la
formulacion de alimentos es méas compleja que, simplemente, eliminar
el azUcar del alimento. Por ello, la innovacién y los avances en el
desarrollo de férmulas en el sector de alimentos y bebidas han hecho
posible una amplia variedad de productos alimentarios y bebidas de
gran sabor edulcorados con EBCSC.

La mayor variedad de EBCSC disponibles, y el hecho de que puedan
utilizarse en solitario o combinados, es una herramienta util en

los esfuerzos de reformulacion de alimentos. Los EBCSC pueden
utilizarse de manera sinérgica en combinaciones para conseguir

el perfil sensorial adecuado con niveles inferiores de utilizacion
(Ashwell et al, 2020). Al combinar dos o més EBCSC, los fabricantes
de alimentos y bebidas pueden adaptar el sabory las caracteristicas
de dulzor a las demandas de un producto y a los gustos de los
consumidores (Miele et al, 2017; McCain et al, 2018).

En Europa, el uso de EBCSC esta estrictamente regulado en la
legislacion sobre el uso permitido de aditivos en virtud del Reglamento
de la Unién Europea (UE) 1333/2008 v, por tanto, su uso permitido
depende de la categoria o categorias de alimentos en que se clasifica
el producto (Reglamento (CE), 2008).

Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias
proporcionan una forma eficaz de reducir

el contenido en azUlcares de los productos
alimentarios, ayudando a la industria
alimentaria en sus esfuerzos de reformulacion



La prevencion eficaz y el control de las enfermedades no transmisibles (ENT) exigen un ‘esfuerzo
de toda la sociedad’

En la reunién de la Asamblea General de las Naciones Unidas (ONU) en septiembre de 2011, los lideres globales se comprometieron
a responder al reto de las ENT con una declaracién politica que reconocia que la prevencion y el control eficaces de las ENT exige
un ‘esfuerzo de toda la sociedad’ mediante un enfoque multisectorial integrado que incluye la participacion de la industria. En las
siguientes Reuniones de Alto Nivel de la ONU sobre ENT en 2014 y 2018, los gobiernos hicieron balance del progreso realizado

y volvieron a confirmar su compromiso con un esfuerzo constante, inclusivo y multilateral para frenar el aumento de las ENT. La
proxima Reunién de Alto Nivel de la Asamblea General de las Naciones Unidas se celebrard en 2025, plazo establecido por la
Asamblea Mundial de Salud para un conjunto de nueve objetivos mundiales voluntarios para la prevenciéon vy el control de las ENT.

Se pidio a la industria que contribuyera a reducir los factores de riesgo de ENT y crear entornos que favorecieran la salud
“reformulando productos para ofrecer opciones mas saludables”. Con el objetivo de apoyar este objetivo mundial de salud
publica mediante la reformulacion de productos, los EBCSC son ingredientes fundamentales para ayudar a conseguir productos
con menos azticares y menos/cero calorias, que sigan resultando agradables a los consumidores. Esto ha permitido que la
industria alimentaria responda con innovacion y desarrollo de productos v lleve al mercado alimentos y bebidas menos densos
energéticamente. Para mantener y escalar estos esfuerzos, los EBCSC tienen un papel fundamental para proporcionar al consumidor
una mayor capacidad de eleccidn y crear entornos alimentarios méas saludables.
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El papel de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias en la
reduccion de la ingesta de azucares libres

Los productos edulcorados bajos en calorias/sin calorias pueden ayudar a las
personas a sustituir a alimentos y bebidas endulzados con aztcar en su dieta y, por
tanto, reducir la ingesta de azlcares libres, en linea con las recomendaciones de salud
publica (SACN, 2015; OMS, 2015; EFSA, 2022). La investigacion confirma el papel
beneficioso del uso de EBCSC en la reduccion de la ingesta de aztcares. Una revision
sistemética de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) llegé a la conclusion de
que, como se habia valorado en meta andlisis de ensayos controlados aleatorizados
(ECA), la ingesta de EBCSC daba como resultado una reduccion de la ingesta de
azUcares de aproximadamente 39 gramos al dia (Rios-Leyvraz y Montez, 2022). El
mismo estudio demostré que el uso de EBCS daba lugar a una importante reduccién
de la ingesta energética total de casi 134 kcal al dia.

Varios estudios observacionales también han informado de que el consumo de
EBCSC estd asociado a una ingesta inferior de azlicares alimentarios (Drewnowski

vy Rehm, 2014; Hedrick et al, 2015; Gibson et al, 2016; Hedrick et al, 2017; Leahy

et al, 2017; Patel et al, 2018; Silva-Monteiro et al, 2018; Barraj et al, 2019; Fulgoni

v Drewnowski, 2022). Estas conclusiones confirman que los alimentos y bebidas
edulcorados bajos en calorias/sin calorias pueden desempenar una funcion Util para
ayudar a las personas a reducir su ingesta de azUcares libres en el contexto de las
recomendaciones de salud publica y las directrices nutricionales.

Ademas, en Europa, la utilizacion de EBCSC en un alimento o bebida, en casi
todos los casos también debe dar como resultado un producto con una reduccién
total de energia de, al menos, el 30%, segln el Reglamento de la Union Europea
(UE) 1333/2008 sobre aditivos alimentarios (Reglamento (CE), 2008). Para los
consumidores, esto puede suponer un importante ahorro de calorias, lo que puede
ser de especial ayuda en el control del balance energético total.

Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias pueden
ayudarnos a reducir las ingestas de azlicares y energia
(calorias), en linea con las recomendaciones de salud publica.

105 EBCSC PUEDEN AYUDAR A
REDUCIR LAS INGESTAS DIARIAS
DE AZUCARES Y ENERGIA

Fuente: Evaluacion de meta andlisis de los ECA de la revisién
sistematica de la OMS por parte de Rios-Leyvraz y Montez, 2022




Intercambios de azucares y ahorro de calorias

Al usar EBCSC en vez de edulcorantes caldricos, y al cambiar un alimento o

bebida edulcorado con azucar por su equivalente edulcorado bajo en calorias/

sin calorfas, podemos eliminar azticares y energia (calorias) de una amplia variedad

de alimentos y bebidas. Por ejemplo, al anadir edulcorantes de mesa en vez de

azucar a las bebidas, podemos “ahorrar” aproximadamente 4 g de azticary 16 kcal

por cada cucharadita de azlcares anadidos. De manera similar, al pasarnos a un

refresco dietético, light o cero, que contiene menos de 1 kcal, podemos reducir la

ingesta caldrica en unas 100 kcal por vaso (o 140 kcal por lata de 330 ml) respecto @
al producto original (edulcorado con aztcar). La Tabla 1 ofrece mas ejemplos de

. ) ) , Clic aqui para
intercambios que ahorran calorias y azUcar. ver la Tabla 1
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Si anadimos edulcorantes de mesa envez de  Si nos pasamos a un refresco diet/light/cero,  Si elegimos un yogurt de frutas bajo en grasa

¥

azlcar de mesa a nuestro café o té, podemos  podemos, respecto a su version sin azdcar, con edulcorantes bajos en calorias en vez de
“ahorrarnos” aproximadamente 16-20 calorias  “ahorrarnos” aproximadamente 100 calorias su version con azucar, podemos “ahorrarnos”
y 4-5 g de azlcar por cucharadita de azlcar por vaso (250 ml) y unos 25 g de azUcar. unas 50 calorfas y unos 10 g de azlcar por

anadido. racion (200 g).




Product dul d i Product dul tom e lori Tabla 1: Contenido en
roductos eduicorados con azucar roauctos edulcorados bajos en calorias calorias y azticares de

productos edulcorados con

Tipo de producto Energia (kcal)  Azlcares(g) Tipo de producto Energia (kcal) Azlcares (g) azlicar respecto a productos
edulcorados comparables bajos

1 cucharadita (4 g) de 16 4 Edulcorantes de 1 0 en calorfas/sin calorfas (como

azucar vs edulcorante sobremesa promedio o rango de valores).

de mesa

1 vaso (250 ml) de 100 25 1 vaso (250 ml) de <1 0

refresco tipo cola refresco tipo cola diet/

edulcorado con aztcar light/cero

1 vaso (250 mil) de 60 15 1 vaso (250 mil) de <5 0-1

refresco de té con refresco de té con

azlcar EBCSC

1 racién (200g) de 160 25 1 racién (200g) de 110 15

yogur de frutas bajo en yogur de frutas bajo en -S oY

grasas (1%) grasas con EBCSC

1 cucharada grande 170 22 1 cucharada grande 120 8

(100 g) de helado de (100 g) de helado de

vainilla (leche entera) vainilla con EBCSC

(leche entera)

Una racién de gelatina 80 20 Unaracién de gelatina 10 2
de frambuesa con de frambuesa con $

azulcar EBCSC

1 cucharada (20 g) de 40-50 10-12 1 cucharada de 10-20 2-5

mermelada con aztcar mermelada con EBCSC

1 cucharada (17 g) de 16 4 1 cucharada de 7 1 —A/ r

ketchup con aztcar ketchup con EBCSC d/
=4

1 chicle con aztcar 10 2.5 1 chicle con EBCSC <5 0 o Vo

1 caramelo con aziicar 25 4 1 caramelo con EBCSC 10 0 —% i >

Fuente: U.S. Department of Agriculture, Agricultural Research Service. FoodData Central, 2019. fdc.nal.usda.gov.




Puntos de
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Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias en la reducciéon de aztcar: Un punto de vista de salud publica...

Profesora Alison Gallagher: Las recomendaciones actuales de salud publica son

que limitemos nuestras ingestas diarias de azucares libres. Los azlcares libres son

los que se anaden a los alimentos o los presentes naturalmente en miel, jarabes

y zumos de fruta sin edulcorar, pero no incluyen los azlicares presentes de forma
natural en leche y productos lacteos. Es ampliamente conocido el potencial impacto
negativo de un alto consumo de azlcares libres sobre la salud, en particular los
procedentes de bebidas edulcoradas con azlcar, por su asociacion al aumento de
peso (contribuyendo, por tanto, a la obesidad), mayor riesgo de desarrollar diabetes
tipo 2, y mayor incidencia de caries dental. La Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) recomienda que reduzcamos nuestras ingestas de azUcares libres a lo largo de
toda la vida, recomendando que adultos y nifos limiten su ingesta de aztcares libres
al 10% de la ingesta total de energia (OMS, 2015). En Reino Unido, el Comité Asesor
Cientifico sobre Nutricion (SACN, del inglés) recomienda que las ingestas de azticares
libres no superen el 5% de la ingesta total de energia (SACN, 2015). Dado el elevado
consumo actual de azucares libres entre la poblacién (en Reino Unido, se estima que
las ingestas medias son superiores al doble de la recomendada) conseguir dichas
reducciones en la ingesta de azlicares supone un reto, y exige enfoques especificos,
que incluyen la promocion de opciones mas saludables, reduccion de las raciones, y
reformulaciones de productos.

Los EBCSC ofrecen el sabor dulce deseado sin una adicién apreciable de energia,

y pueden ayudar a mantener la palatabilidad de productos reformulados. Todos los
EBCSC pasan por rigurosas evaluaciones de seguridad antes de que se apruebe

su uso, lo que normalmente da como resultado la asignacion de una ingesta diaria
admisible (IDA), por lo que podemos confiar en la seguridad de los EBCSC aprobados
actualmente para su uso en alimentos y bebidas; es mas, los datos globales recientes
de ingesta destacan que no hay motivo para la preocupacion respecto a las ingestas
actuales de EBCSC (Martyn et al, 2018). Cuando se usan para sustituir productos
edulcorados con azlcar por alternativas EBCSC, los EBCSC representan una forma
facil de reducir la ingesta de azlicares en la dieta. Por ejemplo, sustituir el producto
original (edulcorado con azucar) por un equivalente EBCSC da como resultado una
reduccion de la ingesta de azUcares y energia. Utilizados de este modo, los EBCSC
tienen la ventaja de reducir la ingesta de energia sin reducir la palatabilidad (o el
sabor dulce) de la dieta. No obstante, reformular un producto alimentario puede

ser mas complicado debido a que los azlcares pueden estar presentes en la matriz
alimentaria, no solo por dulzor y palatabilidad, sino también por sus propiedades
funcionales. Los EBCSC siguen siendo un componente Util en los esfuerzos por
reducir las ingestas totales de azUlcares y ayudar al control del peso.



Politicas de reduccion de azucar: El ejemplo de Reino Unido

En Reino Unido, en 2016 se lanzd un programa de reduccion de azlcares estructurado
y monitorizado con el objetivo de que todos los sectores de la industria alimentaria
redujeran voluntariamente el azticar en un 20% para 2020 en todas las categorias
principales de alimentos que mas contribuyen a las ingestas de los ninos hasta

los 18 anos.

El papel de la utilizacion de EBCSC en los esfuerzos de reformulacion de alimentos y
bebidas para ayudar a la industria a conseguir reducciones de azticares se destacd en
revisiones de evidencias cientificas e informes técnicos de Public Health England (PHE)
(PHE, 2017). El informe técnico de PHE “Sugar Reduction: Achieving the 20%” outlined
guidelines for the industry respaldaba la opinidn cientifica de la Autoridad Europea de
Seguridad Alimentaria (EFSA) sobre los EBCSC y declaraba que: “Los edulcorantes que
han sido aprobados mediante los procesos de la EFSA son seguros, y una alternativa
aceptable al uso del azlicar, y depende de las empresas si y como desean usarlos”
(PHE, 2017). Al revisar las evidencias cientificas sobre la reduccién de aztcares, PHE
también reconocia que sustituir alimentos y bebidas edulcorados con azlicares por los
que contienen EBCSC podria ser Util para ayudar a las personas a controlar el peso,
dado que reducen el contenido caldrico de alimentos y bebidos a la vez que mantienen
un sabor dulce (PHE, 2015).

Fuentes:
1. PHE (Public Health England). Sugar Reduction: The Evidence for Action. 2015.

Un informe final sobre el progreso entre 2015 y 2020 demostrd progresos desiguales
entre los diferentes sectores y categorias alimentarias, indicando reducciones
importantes en contenido de azlicares en bebidas y en categorias concretas de
alimentos en minoristas y productos de marca de fabricantes (ej., yogures, quesos
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ponderado por ventas) en diversas categorias de bebidas, en especial, en refrescos
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ingesta de azlicares a nivel nacional (OMS/Europa, 2022).
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El papel de los edulcorantes bajos en calorias
en una dieta saludable

Los patrones dietéticos saludables fomentan el consumo de una amplia variedad de
frutas y verduras, frutos secos y legumbres, cereales integrales, alimentos magros
ricos en proteinas, con énfasis en fuentes vegetales, y aceites vegetales, ademas

de hacer hincapié en la importancia de limitar las ingestas de alimentos altos en
grasas saturadas, sal y azUcares. Limitar la ingesta de azlcares libres a menos del
10% de la ingesta total de energia forma parte de una dieta saludable, como indican
sélidas evidencias cientificas (OMS, 2015). Los EBCSC y los productos que los
contienen pueden ayudar a las personas a cumplir las recomendaciones de reducir
un consumo en exceso de azulicares, como parte de una dieta y un estilo de vida
general saludables.

El consumo de EBCSC se ha vinculado a una mejora en la calidad de la dieta

en diversos estudios observacionales que examinaban los habitos dietéticos de
diferentes poblaciones de todo el mundo (Duffey y Popkin, 2006; Sdnchez-Villegas

et al, 2009; Naja et al, 2011; Drewnowski y Rehm, 2014; Hedrick et al, 2015; Gibson

et al, 2016; Hedrick et al, 2017; Leahy et al, 2017; Patel et al, 2018; Silva-Monteiro et al,
2018; Barraj et al, 2019; Fulgoni y Drewnowski, 2022).

En el primer estudio que examinaba los habitos de salud de los consumidores de
EBCSC, Drewnowski y Rehm utilizaron datos procedentes de la Encuesta Nacional
de Examen de Salud y Nutriciéon (NHANES) recogidos, entre 1999 v 2008, de mas de
22.000 ciudadanos estadounidenses (Drewnowskiy Rehm, 2014). Los investigadores

revisaron las dietas de los participantes mediante el indice de Alimentacion Saludable,

una herramienta de USDA para comparar la dieta de una persona con las Directrices
Dietéticas para norteamericanos, y encontraron que los consumidores de EBCSC
tenfan puntuaciones mucho mas altas en el indice que quienes no los consumian.
Los consumidores de EBCSC reportaban ingestas similares de energia, pero mayores
ingestas de frutas, verduras, calcio y magnesio, asi como menores ingestas de grasas,
azUcares anadidos vy grasas saturadas, en comparacién con los no consumidores. De
modo que, en general, los usuarios de EBCSC seguian una dieta de mejor calidad,
tal como ilustra la Figura 2. El mismo estudio también demostraba que era menos
probable que las personas que consumian EBCSC fumaran, y que tendian a ser mas
activas fisicamente. En resumen, fue el primer estudio que indicé que el consumo de
EBCSC esté correlacionado con una dieta y un estilo de vida mas saludables.

Los consumidores de EBCSC seguian
mejores dietas
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Figura 2: Healthy Eating Index in consumers of low/no calorie sweeteners (LNCS)
vs. non-consumers. (Drewnowski and Rehm, 2014)
Fuente: Center for Public Health Nutrition, University of Washington



Estas conclusiones fueron confirmadas més tarde en estudios en EEUU por parte

de Leahy et al (2017), Barraj et al (2019) y Fulgoni'y Drewnowski (2022), quienes

usaron datos procedentes de ciclos mas recientes de NHANES. Leahy y su equipo

demostraron que un mayor consumo de bebidas edulcoradas bajas en calorias/

sin calorias estaba asociado a ingestas significativamente inferiores de azicares

totales y afadidos (NHANES 2001-2012; n=25,817) (Leahy et al, 2017). Barraj y su

equipo demostraron que, en todas las etapas vitales, los consumidores de bebidas

” edulcoradas bajas en calorias/sin calorias seguian una dieta de mayor calidad y

'.:'"’"'\": p! mostraban menores ingestas de azUlcares totales y ahadidos en comparacion con
'%’7032;\" g los consumidores de bebidas edulcoradas con aztcar (BEA) (NHANES 2009-2016;

. m(‘/ n=32,959) (Barraj et al, 2019). Mas recientemente, Fulgoni'y Drewnowski (2022)

el también informaron de que los consumidores de EBCSC seguian una dieta de mayor

calidad y era menos probable que fumaran, lo que indica un estilo de vida general

mas saludable (NHANES 1999-2018; n=48,754). Y, lo que resulta interesante, un

estudio de diseno controlado aleatorizado en una muestra estadounidense de adultos

del medio rural de Virginia llegd a resultados similares: los consumidores de EBCSC

seguian una calidad de dieta en general significativamente mas elevada, evaluada

mediante el Indice de Alimentacion Saludable (Hedrick et al, 2017).

L 4

Los consumidores de FBCSE W

era menos probable que fumaran

era mas probable que realizaran actividad fisica

Fuente: Centro de Nutricion y Salud Publica, >
Universidad de Washington (Drewnowski‘and Refm, 2014)




De manera similar, dos estudios de Reino Unido que examinaban datos procedentes
de la Encuesta Nacional sobre Dieta y Nutricién de Reino Unido (NDNS) concluyeron
que los consumidores de bebidas EBCSC seguian una dieta de mayor calidad en
comparacion con los consumidores de BEA (Gibson et al, 2016; Patel et al, 2018).
Gibson vy su equipo llegaron a la conclusion de que el grupo de EBCSC tenia una
ingesta superior de pescado, frutas y verduras, e inferior de carnes, grasas y grasas
saturadas, asi como una ingesta inferior de azlcares y energia, en comparacion con
los consumidores de BEA (Gibson et al, 2016). Estas conclusiones se confirmaron

en un analisis posterior de datos de la NDNS (datos recogidos entre 2008 y 2012,

y entre 2013y 2014), en una muestra mas amplia de 5.521 adultos briténicos

(Patel et al, 2018). Patel y su equipo concluyeron que los consumidores de bebidas
edulcoradas bajas en calorias presentaban una ingesta total y de azUcares libres
inferior y una mejor dieta en general, comparados con los consumidores de

BEA (Patel et al, 2018). El estudio también concluyd que era mas probable que

los consumidores de EBCSC siguieran las recomendaciones del Reino Unido

sobre ingesta de azUcares libres, en comparacion con los consumidores de BEA
(Patel et al, 2018).




También se han reportado conclusiones similares en estudios sobre poblaciones de
otros paises (Sdnchez-Villegas et al, 2009; Naja et al, 2011; Hedrick et al, 2015; Silva-
Monteiro et al, 2018). Por ejemplo, en un estudio que analizaba datos de 32.749
personas que participaron en la Encuesta nacional sobre consumo de alimentos

en Brasil, representativa nacionalmente (datos recogidos entre 2008 y 2009), se
demostro que la ingesta energética media diaria de los participantes que usaban
azUcar de mesa (sacarosa) era aproximadamente un 16% superior en comparacion
con los que utilizaban edulcorantes de mesa que contenian EBCSC (Silva-Monteiro
et al, 2018). Como promedio, el uso de aztcar de mesa para endulzar alimentos vy
bebidas estaba acompafiado de un incremento de 186 kcal diarias en comparacion
con el uso de EBCSC de mesa, lo que correspondia a un aumento del 10% en la
ingesta energética total. Ademas, las personas que informaban sobre el uso exclusivo
de edulcorantes para endulzar sus alimentos y bebidas también tenfan un menor
consumo de BEA, dulces y postres, y mayor consumo de frutas y verduras, en
comparacion con quienes usaban azucar, lo que indica un patrén dietético de mayor
calidad en los usuarios de EBCSC.

Los consumidores de alimentos

v bebidas edulcorados bajos en
calorias/sin calorias tienden a
seguir dietas de mayor calidad con
menos productos alimentarios que
contienen azucar



Recomendaciones sobre el uso de edulcorantes bajos en calorias/sin calorias como parte de una dieta saludable

La recomendacion de limitar la ingesta en exceso de azUcares libres o anadidos en
la dieta se basa en sélidas evidencias cientificas y estd, por tanto, respaldada por
organizaciones de salud y autoridades de salud publica de todo el mundo (SACN,
2015; OMS, 2015; EFSA, 2022). Los EBCSC pueden usarse con seguridad para
sustituir y ayudar a reducir azticares alimentarios como parte de un plan de
alimentacion saludable, como confirman organismos de seguridad alimentaria de
todo el mundo (véase Capitulo 2). Esto también se refleja en las Guias alimentarias
basadas en alimentos (GABA) y en declaraciones de posicion de organizaciones de
salud y nutricion de todo el mundo.

Los beneficios de sustituir azlcares anadidos por EBCSC en la reduccion de la ingesta
energética a corto plazo y como ayuda en el control del peso fueron respaldados por
las Pautas Alimentarias para estadounidenses, 2020-2025 (USDA, 2020) en base a
los resultados de una revision sistemaética y la recomendacion por parte del Comité
Asesor de las Pautas Alimentarias de EEUU (DGAC, 2020). De manera similar, las
pautas alimentarias de Reino Unido, “The Eatwell Guide”, reconocian que, al sustituir
alimentos y bebidas azucarados por opciones con EBCSC, la gente puede reducir la
ingesta de azlcares y seguir disfrutando del deseado sabor dulce en su dieta. Por ello,

los EBCSC pueden desempenfar un papel Util en los esfuerzos de las personas por
mantener su ingesta diaria de azlcares libres por debajo del nivel recomendado del
5-10% de la ingesta total de energia (PHE, 2016).

El papel de los EBCSC en la reduccién de energia y azlcares alimentarios y, por
tanto, su potencial beneficio en el control del peso vy el tratamiento nutricional de

la diabetes también ha sido reconocido por numerosas organizaciones de salud vy
nutricion, incluidas la Academia estadounidense de Nutricion y Dietética (Fitch et al,
2012; Franz et al, 2017); la Asociacién Americana de Diabetes (Gardner et al, 2012;
Evert et al, 2019; ElSayed et al, 2023), y la Asociacion Americana del Corazon (Gardner
et al, 2012; Johnson et al, 2018), la Asociacion Dietética Britanica (BDA, 2016) y
Diabetes UK (Diabetes UK, 2018; Dyson et al, 2018), el Grupo de Estudio de Diabetes
y Nutricion (DNSG) de la Asociacion Europea para el Estudio de la Diabetes (EASD)
(DNSG-EASD, 2023), la Asociacion Latinoamericana de Diabetes (Laviada-Molina et
al, 2018), las Sociedades mexicanas de Cardiologia y de Nutricién y Endocrinologia
(Alexanderson-Rosas et al, 2017; Laviada-Molina et al, 2017), y Obesity Canada (Brown
et al, 2022), entre otras.



Contrariamente a estas recomendaciones de pautas para la practica clinica para

el tratamiento nutricional de la obesidad vy la diabetes por parte de numerosas
organizaciones de todo el mundo, una directriz reciente de la OMS sobre el uso de
edulcorantes sin azlcar sugeria que no debian utilizarse como método para conseguir
el control del peso o reducir el riesgo de enfermedades no transmisibles, publicando
una recomendacion condicional (o “débil”) (OMS, 2023). Sus conclusiones se basaban
en gran parte en evidencias con un nivel bajo de certeza procedentes de estudios
observacionales, que presentan un elevado riesgo de causalidad inversa y se discuten
en detalle en el proximo Capitulo (véase Capitulo 4). E, importante, la recomendacion
no estd respaldada por los resultados de la revision sistematica y metaanalisis de ECA
de la OMS, que demostraron que el uso de EBCSC conduce a ingestas reducidas de
azUcares y energia y, a su vez, a una pérdida modesta de peso, sin afectar a factores
de riesgo cardiometabdlico (Rios-Leyvraz y Montez, 2022). Finalmente, la OMS no ha
analizado si implementar esta recomendacion condicional con sugerencias en contra
de los EBCSC podria dar lugar a efectos no deseables, como una mayor ingesta de
azUcares y los resultados de salud asociados.

La evidencia cientifica que respalda los beneficios de los EBCSC se discute en detalle
en los proximos capitulos de este folleto (Capitulo 4: Edulcorantes bajos en calorias/
sin calorfas y control del peso; Capitulo 5: Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias,
diabetes y salud cardiometabdlica; Capitulo 6: Edulcorantes bajos en calorias/sin
calorias y salud bucodental).

“Las recomendaciones condicionales son aquellas recomendaciones respecto
a las que el grupo de desarrollo de directrices de la OMS estd menos seguro

de que las consecuencias deseables de implementar la recomendacion
compensen las consecuencias no deseables o cuando los beneficios netos
previstos son muy pequenos. Por tanto, es necesario un debate sustancial
entre quienes deciden las politicas antes de adoptar una recomendacién
condicional en una politica” (OMS, 2023).




Conclusion

Disfrutar del alimento que tomamos vy a la vez tener como objetivo una dieta mas
saludable es fundamental para cambios dietéticos sostenibles y a largo plazo. Las
estrategias orientadas a mejorar la calidad de la dieta también deberian tener en
cuenta la respuesta sensorial de placer ante los alimentos, Sin embargo, reducir la
ingesta de azUcares puede ir a veces en la direccidon contraria. En este contexto, los
EBCSC pueden ayudar a reducir la ingesta en exceso de azticares alimentarios y
mantener a la vez el disfrute del sabor dulce en la dieta como parte de un patrén
dietético general saludable.

Los EBCSC pueden proporcionar un medio de reducir la ingesta de energia y azlicares
y suponer una herramienta dietética Util para la salud bucodental y para las personas
con problemas de control del peso o que padecen diabetes, como se discute en los
tres proximos Capitulos.
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Los edulcorantes bajos en calorfas/sin calorias (EBCSC) se utilizan con frecuencia como medio
para ayudar a reducir la ingesta total de energia de la dieta, especialmente la procedente de
azUcares alimentarios, y, en definitiva, como estrategia para ayudar a controlar el peso corporal.
Las personas eligen opciones edulcoradas bajas en calorias/sin calorias en vez de sus versiones
caloricas regulares para poder seguir disfrutando de alimentos y bebidas de sabor dulce con
menos calorias o sin calorias, y mantener la palatabilidad de la dieta a la vez que intentan
controlar su peso corporal.

En un momento en que los indices de obesidad contindan en aumento en todo el mundo,

los EBCSC pueden ser una herramienta Util para ayudar a reducir las ingestas de azUcares y
energia en exceso vy, a su vez, ayudar con el control del peso, si se usan como parte de una
dieta y un estilo de vida saludables. Sin embargo, las orientaciones sobre su utilizacion en el
control del peso han sido incoherentes.

El objetivo de este capitulo es resumir la evidencia cientifica disponible respecto al papel del
uso de los EBCSC en el control del peso, evaluada en revisiones sistematicas de intervenciones
controladas sobre humanos y estudios observacionales, y debatir los mecanismos propuestos
sobre como podrian afectar los EBCSC al peso corporal.




Introduccion

La obesidad representa un problema de salud publica en aumento en todo el mundo.
Mas de dos mil millones de personas de todo el mundo padecen sobrepeso u
obesidad, y su prevalencia practicamente se ha triplicado desde 1975 hasta 2016
(NCD-RisC, 2017). Y, lo que es alarmante, recientes estudios de varios paises sugieren
que la pandemia de COVID-19 ha acelerado los indices en aumento de obesidad, en
especial entre nifos y adolescentes (OMS Europa, 2022).

La obesidad es una enfermedad compleja y multifactorial provocada por la interaccion
de factores genéticos, metabdlicos, comportamentales y medioambientales (OMS,
2021). Padecer sobrepeso y obesidad afecta tanto a la salud fisica como a la
psicoldgica. Las personas que padecen obesidad experimentan prejuicios y estigma
por su peso (Wharton et al, 2020). Es importante destacar que se exponen a un
mayor riesgo de desarrollar enfermedades no transmisibles (ENT), que incluyen
enfermedades cardiovasculares, diabetes tipo 2, v algunos tipos de cancer, y es mas
probable que terminen hospitalizadas por COVID-19 (OMS Europa, 2022).

Fuentes:

(1) Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Nota descriptiva. Obesidad y sobrepeso. 9
de junio de 2021. Acceso el 21 de octubre de 2022. Disponible en: https://www.who.int/
news-room/fact-sheets/ detail/obesity-and-overweight;

(2) Informe Regional Europeo de la Obesidad 2022 de la OMS. Copenhague: Oficina
Regional para Europa de la OMS; 2022. Licencia: CC BY-NC-SA 3.0 IGO.

DATOS SOBRE SOBREPESO Y OBESIDAD

Mas de 2.000 millones de personas
en todo el mundo padecen sobre peso u obesidad?

En Europa, el sobrepeso y la obesidad
afectan a casi el 60% de la poblacién adulta
y a casi uno de cada tres nifos?




El peso corporal se ve afectado por numerosos factores, incluidos dietas poco
saludables e inactividad fisica, que pueden dar lugar a un desequilibrio energético
entre la energia (calorias) consumida vy la energia (calorias) gastada (Figura 1) (Bray et
al, 2018). A nivel individual, diversas estrategias que pueden ayudar a las personas a
aumentar su gasto de energia y/o limitar su ingesta energética diaria, especialmente
la procedente de un consumo excesivo de grasas y azUcares en la dieta, desempefan La energia que necesita nuestro cuerpo para funcionar con normalidad se
un papel en los esfuerzos por controlar el peso (OMS, 2021). Al sustituir los mide en kilojulios o kilocalorias, denominadas cominmente calorias.
edulcorantes caldricos en alimentos y bebidas, los EBCSC son una de las diversas
herramientas dietéticas que pueden ayudar a disminuir la ingesta energética total
Yy, a su vez, ayudar en el control del peso (Ashwell et al, 2020).

calorias que calorias que calorias que calorias que
calorias que SALEN ENTRAN SALEN ENTRAN calorias que

ENTRAN

SALEN

A

Aumento de peso Peso estable Pérdida de peso
(entra mas energia (sale mas energia
de la que sale) de la que entra)

Figura 1: El impacto el equilibrio energético (calorias que entran - calorias que salen) en el peso corporal.




Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias y peso corporal: Evidencias procedentes de estudios sobre humanos

El impacto de los EBCSC sobre el peso corporal se ha estudiado en numerosos
ensayos controlados aleatorizados (ECA) bien disenados, que representan el disefio
de estudio mas fiable para extraer inferencias causales. La evidencia colectiva de
estos estudios, evaluada en revisiones sisteméticas y metaanalisis de ECA, indican
un modesto, pero solido e importante, efecto beneficioso del uso de EBCSC en la
pérdida de peso cuando se utilizan en vez de azlicares alimentarios y en el contexto
de una dieta y un estilo de vida general saludables (Miller y Perez, 2014; Rogers et al,
2016; Laviada-Molina et al, 2020; Rogers y Appleton, 2021; McGlynn et al, 2022; Rios
Leyvraz y Montez, 2022).

Pese a las constantes evidencias de respaldo procedentes de los ECA, con frecuencia
se cuestiona el papel de los EBCSC en el control del peso. La controversia surge
principalmente de los resultados divergentes reportados entre los ECAy los

estudios observacionales, que pueden explicarse por la variabilidad y la naturaleza

del diseno del estudio (Normand et al, 2021). En contraste con los ECA, los estudios
observacionales a menudo sugieren una asociacion positiva entre una mayor ingesta
de EBCSC y un mayor peso corporal u obesidad (Azad et al, 2017; Rios Leyvraz y
Montez, 2022); no obstante, la correlacion en los estudios observacionales no implica
causalidad (Andrade et al, 2014).

Todo diseno de estudio tiene sus fortalezas y sus limitaciones; sin embargo, las
asociaciones reportadas en los estudios observacionales tienden a presentar factores
de confusioén residuales y causalidad inversa, lo que significa que las personas que
padecen obesidad o sobrepeso a menudo se pasan a los EBCSC para controlar su
peso, y no al contrario (Mela et al, 2020; Lee et al, 2022). El conjunto de evidencias

en base a los ECA se valora como de mayor calidad, al considerarse el estdndar de
referencia en la jerarquia de los disefios de estudios (Figura 2) (Richardson et al, 2017).



LA TMPORTANCTA DE LA JERARQUIA DE LAS EVIDENCIAS EN LA CLENCLA DE LA NUTRICION
--------------------------- EL A0 DE L0S EDULCORANTES BATOS EN CALORTAS/SIN CALORDAS —=-----reosememses

JQUEES LA JERARQUIA DE LAS EVIDENCIAS!

La jerarquia de (as evidencias es un método utilizado para evaluar (a calidad de las pruebas
cientificas disponibles clasificando las investigaciones en funcién de (a calidad y (a fiabilidad
del disefio de su estudio.

Estudios controlados
GRADE no aleatorizados (ECNA)

La jerarquia de [as evidencias cientificas se representa con frecuencia en forma de piramide:
cuanto mas alta sea la posicion en la piramide, mas solida es la evidencia.

QUEES EL SISTEMA GRADE!

El sistema GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and
Evaluation] es un método para calificar la calidad y a certeza de [a evidencia y la fuerza
de as recomendaciones.

En el sistema GRADE, el diseno del estudio es fundamental para [a evaluacion de la
calidad de a evidencia:

Eb EL ECA STN LIMITACIONES TMPORTANTES
PROPORCLONAN UNA EVIDENCIA DE CALIDAD ALTA

]: L0S ESTUDIOS OBSERVACLONALES SIN FORTALEZAS
ESPECTALES O LIMITACLONES IMPORTANTES
Qj PROPORCLONAN UNA LEVIDENCIA DE CALIDAD BATA

No obstante, el nivel de evidencia de los ECA y de los estudios observacionales puede
“descender” o "ascender”, respectivamente, en funcidn de sus fortalezas y limitaciones.

LAS GUTAS DE PRACTICA CLENICA Y LAS RECOMENDACIONES DE SALUD PUBLICA DEBERTAN BASARSE EN' LAS EVIDENCIAS CTENTEFICAS DE LA MAXIMA CALIDAD
POR TANTO, jES FUNDAMENTAL EVALUAR LA FORTALEZA DE LAS EVIDENCIAS DISPONIBLES!

LAS REVISTONES STSTEMATICAS CON META ANALISIS DE ECA SE ENCUENTRAN EN EL NIVEL MAS ALTO DE LA JERARQUIA DE LAS EVIDENCIAS Y DEBERTAN
(ONSIDERARSE LA FUENTE PRINCIPAL DE INFORMACION EN LAS DECISTONES DE SALUD PUBLICA CON BASE CLENTEFICA.

Figura 2: La importancia de la jerarquia de las evidencias en la ciencia de la nutricion (Fuente: Infografia de la ISA).



Evidencia cientifica procedente de ensayos controlados aleatorizados (ECA)
A'lo largo de la Ultima década se han presentado diversas publicaciones de
exhaustivas revisiones sistematicas y meta anélisis de ECA que investigaban el
impacto de los EBCSC sobre el peso corporal. En general, estos estudios respaldan
la afirmacion de que los EBCSC pueden ayudar a las personas a reducir la ingesta
energética total (Lee et al, 2021; Rogers and Appleton, 2021; Rios-Leyvraz y Montez,
2022) y ser, por tanto, una herramienta Gtil para el control del peso, si se utilizan
para sustituir los azticares alimentarios y como parte de una dieta con control
energético y un estilo de vida saludable (Miller y Perez, 2014; Rogers et al, 2016;
Comité Asesor de las Pautas Alimentarias, 2020; Laviada-Molina et al, 2020; Rogers y
Appleton, 2021; McGlynn et al, 2022; Rios-Leyvraz y Montez, 2022). Las conclusiones
de las principales revisiones sisteméticas y los meta andlisis de ECA que estudiaban el
impacto de los EBCSC sobre el control del peso se resumen en Tabla 1.

En 2022, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) publicd una revision sistematica
que evaluaba los efectos de los EBCSC sobre la salud (Rios-Leyvraz y Montez, 2022).
Los resultados de este meta andlisis de 29 ECA (2.433 participantes) demostraron
que el uso de EBCSC daba como resultado una reduccién de la ingesta de aztcares
y energia, pérdida modesta de peso, y menor indice de masa corporal (IMC), sin
afectar a otras mediciones de adiposidad. Los efectos fueron més pronunciados
cuando se compararon con azucares, por medio de una reduccién en la ingesta de
energia (Rios-Leyvraz y Montez, 2022). El beneficio de sustituir azticares afiadidos por
EBCSC en la reduccion de la ingesta de energia a corto plazo y en la ayuda al control
del peso también estd respaldado por una revision sistematica por parte del Comité
Asesor de las Pautas Alimentarias de EEUU (2020) de las Pautas Alimentarias para
estadounidenses, 2020-2025.

INGESTA DE
ENERGLA/PESO
CORPORAL




De manera similar, una revision sistematica y meta andlisis en red de 17 ECA (1.444
participantes) que examinaban los efectos cardiometabdlicos de bebidas edulcoradas
con EBCSC concluyo que sustituir bebidas edulcoradas con azticar (BEA) por bebidas
con EBCSC estaba asociado a reducciones en adiposidad y factores de riesgo
cardiometabdlico en adultos participantes con sobrepeso u obesidad en riesgo de
desarrollar, o que padecian, diabetes tipo 2 (McGlynn et al, 2022). Los resultados
demostraron que sustituir las BEA por bebidas con EBCSC estaba asociado a
pequenas pero significativas reducciones en peso corporal, IMC, porcentaje de grasa
corporal y lipidos intrahepatocelulares, con una evidencia de certeza moderada
(McGlynn et al, 2022). Estas mejoras fueron similares en direccion y dimension al
efecto de las asociadas a la sustitucion por agua.

La mas amplia revision sistematica y meta andlisis de ECA hasta la fecha también
llegd a la conclusion de que las evidencias cientificas procedentes de estudios de
intervencion sobre humanos respaldaban el uso de EBCSC en el control del peso, si
se consumian en lugar de aztcares en la dieta (Rogers vy Appleton, 2021). El estudio
analizaba datos de 60 estudios, incluidos 88 ECA, en funcion de si comparaban
EBCSC con azUcares (que implicaban a 2.267 participantes), EBCSC con agua o con
nada (1.068 participantes), o capsulas con EBCSC con capsulas de placebo (521
participantes). Los resultados demostraron un efecto favorable de los EBCSC sobre el

peso corporal, IMC e ingesta energética cuando se comparaban EBCSC con azticares.

El estudio también llegd a la conclusiéon de que cuanto méas azlcar se eliminaba

de la dieta, mayor era el impacto: por cada 240 calorias sustituidas por EBCSC, el
peso corporal disminufa en aproximadamente 1 kg en adultos. Ademés, cuando

se compararon los EBCSC con agua o con placebo v, por tanto, no se producia
desplazamiento energético, no habia diferencias en los resultados de peso (Rogers y
Appleton, 2021).

Unos cuantos anos antes, Laviada-Molina y su equipo publicaban una revision
sistematica y meta anélisis de 20 ECA con la participacion de 2.914 nifos v adultos,
que evaluaban los efectos de los EBCSC sobre el peso corporal bajo escenarios
clinicos graves (Laviada-Molina et al, 2020). El estudio demostrd que sustituir azticares
alimentarios por EBCSC daba lugar a reduccidn de peso, mientras que cuando se
comparaban los EBCSC con agua o con placebo no habia diferencia significativa en el
peso corporal. Laviada et al. concluyeron que el uso de EBCSC daba como resultado
un menor peso corporal/IMC, clinicamente apreciable, en especial en personas

con sobrepeso u obesidad, un resultado que también se informd en una revision
respaldada por la OMS por parte de Toews et al. que, no obstante, incluia tan solo un
subconjunto limitado de la literatura cientifica disponible (Toews et al, 2019).

Revisiones sistematicas y meta andlisis anteriores de ECA que han examinado los
efectos de los EBCSC teniendo en cuenta la naturaleza del comparador (es decir,
EBCSC frente a azlcar, o agua, o placebo) han indicado constantemente una
modesta disminucion del peso corporal con el uso de EBCSC en comparaciéon con
azucares (Millery Perez, 2014; Rogers et al, 2016), mientras que los meta analisis
que no habian hecho distincién entre comparadores indicaban un efecto neutro
sobre el peso corporal (Azad et al, 2017). Seria de esperar que el efecto previsto

de los EBCSC diferiria en funcion de la cantidad de energia disponible a desplazar
respecto al comparador; e]., azlicares (Sievenpiper et al, 2017). Por tanto, cuando los
EBCSC se comparan con agua o placebo sin desplazamiento calérico (comparadores
isocaloricos), no se encuentra una pérdida de peso significativa.

En resumen, las evidencias cientificas procedentes de estudios de intervencion sobre
humanos respaldan la afirmacién de que el uso de EBCSC puede ayudar en el control
del peso, con un efecto beneficioso general en funcion de la cantidad de azlicares
alimentarios y, por tanto, de energia (calorias) que pueden desplazar los EBCSC en

la dieta.



Tabla 1: Revisiones sistematicas y meta andlisis de ensayos controlados aleatorizados (ECA) que examinan el impacto de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias (EBCSC) sobre el peso
corporal, publicados en la Ultima década
Caracteristicas del estudio (PICO)

Publicacion Numero de

(autor, afo)

estudios incluidos

Poblacion

Intervencion

Comparadores

Resultado

Conclusiones

Miller y Perez,
2014

Rogers et al, 2016

Azad et al, 2017

Toews et al, 2019

Laviada-Molina
et al, 2020

15 ECA con =2
semanas de duracién

12 ECA con 24
semanas de duracion

7 ECA con =26 meses
de duracion

5 ECAS en adultos
y 2 en nifios con >7
dias de duracion

20 ECA con 24
semanas de duracién

Poblacién sana de
cualquier edad,
género, estado de
peso

Poblacion sana de
cualquier edad,
género, estado de
peso

Adultos y
adolescentes de
mas de 12 afios, de
cualquier género y
estado de peso
Poblacién sana de
cualquier edad,
género, estado de
peso

Poblacion sana de
cualquier edad,
género, estado de
peso

Todo tipo de

EBCSC y productos
alimentarios/bebidas
con EBCSC

Alimentos o bebidas
con cualquier tipo de
EBCSC

Cualquier tipo de
EBCSC

Cualquier tipo
de EBCSC; el
tipo de EBCSC
debe nombrarse
claramente en el
estudio

Todo tipo de EBCSC

BEA y/o bebidas, o
capsulas de placebo,
o dieta de reduccion

de energia sin
EBCSC

Productos
edulcorados con
azlcar, 0 agua o
dieta habitual

Comparadores
agrupados sin
considerar su
naturaleza (aztcares,
agua, placebo)

Cualquier control
(azUcares, agua,
placebo)

Sin considerar

la naturaleza del
comparador

Comparadores
caldricos
(sacarosa, JMAF)
o comparadores
no caldricos (agua,
placebo, nada)

Peso corporal,

IMC, masa grasa,

perimetro de
cintura

Peso corporal,
IMC

Peso corporal,

IMC, masa grasa,

perimetro de
cintura

Peso corporal,
IMC, grasa
corporal

Peso corporal,
IMC

Los EBCSC redujeron modesta pero
significativamente peso corporal, IMC,
masa grasa y perimetro de cintura.

El consumo de EBCSC versus azlcares
dio lugar a menor peso corporal, y una
reduccioén relativa similar versus agua.

Sin efecto significativo de los EBCSC
sobre IMC y otras mediciones de
composicion corporal.

En adultos, sin diferencias significativas
en cambio de peso, pero se encontrd un
efecto beneficioso de los EBCSC sobre
el IMC en personas con sobrepeso y
obesidad. En nifios, se observé un mejor
aumento en la puntuaciéon-z de IMC
comparando la ingesta de EBCSC con la
ingesta de azlcares.

El uso de EBCSC da como resultado mejor
peso corporal/IMC cuando se utilizaba

en vez de azUcares, especialmente en

la poblacion adulta y en personas con
sobrepeso/obesidad. Sin diferencia
cuando se comparan con agua.



Numero de
estudios incluidos

Publicacion
(autor, afo)

Caracteristicas del estudio (PICO)
Poblacion Intervencion

Comparadores

Resultado

Conclusiones

Rogers y Appleton, 60 ECA con 21
2021 semana de duracion
McGlynn et al, 17 ECA con

2022* >2 semanas de

duracién con 24
comparaciones de
ensayos (directas y
estimaciones en red)
32 ECA en adultos y
2 ECA en ninos con
>7 dias de duracion

Rios-Leyvrazy
Montez, 2022

Poblacién sana de Todo tipo de EBCSC
cualquier edad,

género, peso y

estado de salud

Adultos con y sin Bebidas con EBCSC

diabetes

Poblaciones Todo tipo de EBCSC
sanas de adultos,
ninos o mujeres

embarazadas

Azlcares o agua/
nada o placebo en

capsulas

Bebidas con EBCSC
vs BEA, o BEA vs
agua, o bebidas con
EBCSC vs agua

Ninguna o dosis
bajas de EBCSC

o cualquier tipo

de azlcares, o
placebo, o agua, o sin
intervencion

Peso corporal,
IMC

Peso corporal,
IMC, grasa corpo-
ral, lipidos intrahe-
patocelulares

Peso corporal,
IMC, masa grasa,
masa magra

El consumo de EBCSC vs azlcares
disminuye el peso corporal al reducir la
ingesta energética diaria. Sin diferencias en
peso corporal para EBCSC vs agua/nada o
placebo (comparadores no caloricos).

La sustitucion de BEA por bebidas con
EBCSC se asocié a reducciones en peso
corporal, IMC, porcentaje de grasa
corporal, y lipidos intrahepatocelulares. Sin
diferencia en comparacién con agua.

En adultos, mayores ingestas de EBCSC
dieron como resultado una reduccion de
peso corporal e IMC.

Sin cambio de peso significativo en nifos.

*Revision sistematica con meta analisis en red



Evidencias cientificas procedentes de revisiones sistematicas de estudios
observacionales

Contrariamente a las evidencias procedentes de los ECA, las revisiones sisteméticas
de estudios observacionales proporcionan evidencias incoherentes respecto a la
asociacion entre la ingesta de EBCSC vy el peso corporal (Miller y Perez, 2014; Rogers
etal, 2016; Azad et al, 2017; Toews et al, 2019; Lee et al, 2022; Rios-Leyvraz y Montez,
2022). Los estudios observacionales vy las revisiones en este campo a menudo indican
un vinculo entre una mayor ingesta de EBCSC y mayor peso corporal o riesgo de
obesidad; sin embargo, las asociaciones observadas son susceptibles de causalidad
inversa (Normand et al, 2021). Esto se reconoce en las revisiones respaldadas por

la OMS (Lohner et al, 2017; Towes et al, 2019; Rios-Leyvraz y Montez, 2022): por

ejemplo, la revision de antecedentes de la OMS de Lohnery su equipo reconocia que:

“la asociacion positiva entre el consumo de ENN [edulcorantes no nutritivos] y el
aumento de peso en estudios observacionales puede ser la consecuencia, y no la
causa, de sobrepeso y obesidad” (Lohner et al, 2017). El caso de la causalidad inversa
también esta respaldado por datos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud y
Nutricion (NHANES) de Estados Unidos, que demuestra que el uso de EBCSC esté
asociado al intento previo de perder peso (Drewnowskiy Rehm, 2016).

Por su diseno, los estudios observacionales no pueden establecer una relacion
causa-efecto y, por ello, aportan una evidencia con un nivel bajo de certeza debido
a su incapacidad de excluir factores de confusion residuales, tanto medidos como
no medidos, demostrar relaciones causales, o atenuar los efectos de la causalidad
inversa (Lee et al, 2022). Para subsanar en parte la influencia de la causalidad inversa,
algunos estudios observacionales prospectivos han recurrido a andlisis de cambios
o sustituciones para ofrecer asociaciones mas solidas y biolégicamente plausibles
(Keller et al, 2020).

Usar alimentos y bebidas bajos
en calorias/sin calorias en vez de 4
productos edulcorados con azlcar
puede ayudar en el control del peso,
con un beneficio general en funcion
de la cantidad de azucares y energia
que se desplacen en o,
-
3 - )

!




Con el objetivo de mitigar el impacto de la causalidad inversa, una reciente revisiéon
sistematica y meta anélisis de 14 estudios prospectivos de cohortes restringio los
analisis a comparaciones entre cohortes en que los investigadores modelaron la
exposicion, bien como cambio en la ingesta de EBCSC a lo largo del tiempo (con
repetidas evaluaciones de ingesta) o como sustitucion de BEA por bebidas EBCSC
(es decir, la “sustitucion prevista”), bebidas EBCSC por agua, o BEA por agua. Los
resultados del estudio demostraron que la sustitucion de BEA por bebidas EBCSC
estaba asociada a un menor peso y a una reduccion del riesgo de obesidad, asi
como menor riesgo de enfermedades cardiometabdlicas y mortalidad total (Lee et

al, 2022). Los autores destacaron que la evaluacion de los cambios en la exposicion
alo largo del tiempo, en vez de respecto a la exposicion inicial o prevalente, y la
posterior modelizacién de la sustitucién prevista de BEA por alternativas EBCSC
parecen ofrecer resultados mas constantes. Es importante indicar que los resultados
de Lee et al (2022) también estdn en linea con las conclusiones de revisiones
sistematicas y meta analisis de ECA (McGlynn et al, 2022), que estan en el nivel
superior de la jerarquia de las evidencias clinicas (Figura 2) (Burns et al, 2011). Es
mas, los expertos plantean inquietudes sobre la importancia que deberia darse a los
datos observacionales cuando se dispone de datos procedentes de estudios clinicos
controlados (Mela et al, 2020).

Contrariamente a los estudios
observacionales, que no pueden
establecer una relacion causa-efecto,
l0s ensayos controlados aleatorizados
(ECA) representan el diseno de
estudio mas fiable para extraer
inferencias causales




Examinando los mecanismos propuestos que vinculan a los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias

con la regulacion del peso corporal

Los EBCSC no aportan, o virtualmente no aportan, calorias, de modo que no
pueden ser causa de aumento de peso corporal debido a su (ausencia de) contenido
energético. Sin embargo, durante muchos anos se ha dado un debate sobre si los
EBCSC pueden afectar al apetito y/o a la ingesta de alimentos/energia, o alterar
funciones metabdlicas, provocando asi comer en exceso y aumento de peso (Burke

v Small, 2015). Se han explorado mecanismos potenciales, mayoritariamente en
lineas celulares y modelos con animales, en un intento de explicar la asociacion
positiva encontrada en estudios observacionales, pero, hasta la fecha, ninguno de los
mecanismos propuestos examinados in vitro o en experimentos con animales se han
confirmado en estudios con humanos (Peters y Beck, 2016; Rogers, 2018; O’'Connor et
al, 2021; Lee et al, 2021; Zhang et al, 2023).

Ingesta de energia y recompensa alimentaria

Al sustituir a los azUlcares en alimentos y bebidas comunes, los EBCSC ayudan

a disminuir la densidad energética de estos alimentos, es decir, la cantidad de

calorias por unidad de peso (gramos de alimento), lo que, a su vez, puede suponer
importantes ahorros de calorias (Drewnowski, 1999) (véase Capitulo 3). Debido a que
los alimentos de baja densidad energética aportan menos calorias para el mismo peso
del alimento, pueden, en teoria, ayudar a reducir nuestra ingesta energética total y,
por tanto, ayudar en la pérdida de peso (Rogers, 2018). Pese a la constante evidencia
procedente de ECA que respalda que los EBCSC pueden dar lugar a una reduccién de
la ingesta energética (Lee et al, 2021; Rogers y Appleton, 2021; Rios-Leyvraz et al, 2022),
se ha sugerido que los consumidores de EBCSC pueden compensar, conscientemente
0 no, las calorias “de menos” en la siguiente comida o maés tarde en el mismo dia, de
modo que su uso no da como resultado un beneficio positivo (Mattes, 1990).

En una revision de la literatura cientifica, Rogers (2018) examiné tres de los
mecanismos mas ampliamente propuestos que vinculan el consumo de EBCSC con
el aumento de peso, incluidos: (1) el potencial de los EBCSC para alterar el control
de ingesta energética aprendido; (2) el potencial de un mayor deseo de dulce debido
a la exposicion al sabor dulce v; (3) la sobrecompensacion consciente de las ‘calorias
ahorradas’. El autor concluyd que ninguno de estos mecanismos propuestos resiste
un examen detenido ni ha sido probado en seres humanos (Rogers, 2018). De hecho,
en numerosos estudios, el uso de EBCSC estd asociado a una menor ingesta de
sustancias de sabor dulce (de Ruyter et al, 2013; Piernas et al, 2013; Fantino et al,
2018). Esto sugiere que los EBCSC pueden ayudar a satisfacer el deseo de dulce y no
fomentan la “golosineria” (Bellisle 2015; Rogers 2018). La literatura cientifica relativa
a potenciales cambios en la recompensa alimentaria tras el consumo de EBCSC se
discute en el Capitulo 7.

El beneficio de la reduccion de la ingesta energética total mediante el uso de EBCSC
en vez de azlcares alimentarios ha venido confirmandose repetidamente en mas de
60 ECA agudos/a corto vy a largo plazo en humanos, y se ha evaluado colectivamente
en revisiones sistematicas y meta analisis de ECA (Rogers et al, 2016; Lee et al, 2021;
Rogers y Appleton, 2021; Rios-Leyvraz y Montez, 2022). Numerosos ECA de corto plazo
con diferentes disenos de estudio han probado el impacto del consumo de precargas
edulcoradas bajas en calorias/sin calorias sobre la ingesta energética subsiguiente

en una comida ad libitum y la han comparado con el impacto de distintos
comparadores, incluidos azlcares o productos no edulcorados, como agua, placebo

o nada (controles) (Rogers et al, 2016; Lee et al, 2021). Aunque algunos estudios han
demostrado que puede darse cierta compensacion de las calorfas “de menos” cuando
se usan EBCSC para sustituir azlicares, esta compensacion es solo parcial, lo que
significa que existe una disminucion caldrica neta significativa (y un beneficio) con el
uso de EBCSC en comparacion con los azlicares vy, por tanto, una disminucion de las
calorias totales consumidas a lo largo del dia (Rogers et al, 2016).



Respecto a los efectos a méas largo plazo, la revisiéon sistematica y meta anélisis de
la OMS de 25 ECA con una duracion de entre 7 dias y dos anos demostrd que el
uso de EBCSC daba como resultado una reduccién de la ingesta energética diaria
de aproximadamente 130 calorias, con un efecto mayor cuando se comparaban los
EBCSC con aztcares (Rios-Leyvraz y Montez, 2022). Esta conclusion esta en linea
con los resultados de la revision sistematica y meta analisis de 34 ECA por parte
de Rogers y Appleton (2021). Es maés, en andlisis de metarregresion, este estudio
demostrd una asociacion entre la dosis de aztcar sustituida por EBCSC v la diferencia
en peso corporal: la magnitud de este efecto es tal que para cada 1 MJ (aprox. 240
kcal) de energia desplazada por los EBCSC, el peso corporal disminuye en ~1,06 kg
en adultos.




Apetito

Entre los mecanismos bioldgicos mediante los que se ha sugerido que un EBCSC
podria afectar al apetito se incluye, entre otros, la potencial interaccién con los
receptores del sabor dulce orales y gastrointestinales que afectan a hormonas
relacionadas con el apetito, asi como a la homeostasis de la glucosa. Sin embargo, los
datos sobre seres humanos hasta la fecha no respaldan la hipdtesis de que los EBCSC
puedan afectar al apetito mediante la estimulacién de una respuesta de insulina

en la fase cefélica (CPIR, del inglés) o de los receptores gastrointestinales del sabor
dulce (O'Connor et al, 2021; Pang et al, 2021). Estas hipotesis también se discuten con
mayor detalle en Capitulo 5.

La CPIR es un aumento temprano y de bajo nivel de la insulina en sangre, que

se asocia exclusivamente a la exposicién oral; es decir, se produce antes de que
aumenten los niveles de glucosa plasmatica que se observan normalmente con

la ingesta de alimentos que contienen carbohidratos. A veces se ha planteado la
hipotesis de la estimulacion de la CPIR como una manera posible de que algunos
EBCSC provoquen hambre (Mattes y Popkin, 2009). Aunque unos cuantos estudios
han sugerido que la exposicion a EBCSC puede provocar una CPIR (Just et al. 2008;
Dhillon et al. 2017), la mayoria de los ensayos clinicos hasta la fecha no confirman
dicho impacto (Teff et al, 1995; Abdallah et al, 1997; Morricone et al, 2000; Ford et al,
2011; Pullicin et al, 2021). Adicionalmente, otra investigacion ha sugerido que, en
general, la CPIR no es un determinante significativo del hambre o de la respuesta
de la glucosa (Morey et al, 2016). Recientemente, una revision sistematica sobre las
respuestas endocrinas de la fase cefélica a las sefales producidas por alimentos
concluyé que las evidencias cientificas para la CPIR humana eran débiles e,
importante, que la evidencia de la existencia de una CPIR fisioldgicamente relevante
parecia ser minima (Lasschuijt et al, 2020).

Ademas, la investigacion en seres humanos ha desmentido hipotesis procedentes
de estudios tempranos sobre los receptores gastrointestinales del sabor dulce que
sugerian que los EBCSC podrian afectar al apetito provocando un aumento de la
absorcién de glucosa desde el lumen intestinal o alterando la secrecion de incretinas
que tienen un papel en la saciedad (para, finalmente, provocar mas hambre/ingesta
de alimentos) (Bryant and McLaughlin, 2016). Aunque estas hipdtesis han despertado
mucho interés para la investigacion, debe recordarse que proceden principalmente
de estudios in vitro (Fujita et al, 2009). Dado que muchos de estos estudios, ademas,
exponian a células a una concentraciéon excepcionalmente elevada de un EBCSC
fuera del organismo humano, las condiciones del ensayo podrian haber provocado
reacciones que no se verian en las condiciones de exposicion de la vida real. En
todo caso, los resultados de experimentos in vitro no pueden trasladarse a los seres
humanos y, en todo caso, los resultados de pruebas in vitro no deben reemplazar a
los resultados de las pruebas in vivo.

Los estudios in vivo, incluidos numerosos ECA en seres humanos, proporcionan
una sdlida evidencia de que los EBCSC no provocan una mayor absorciéon de la
glucosa después de una comiday, por lo demas, no afectan de modo adverso

al control glucémico (Grotz et al, 2017; Zhang et al, 2023), como se debate en
detalle en el proximo capitulo (véase Capitulo 5). Tampoco existen evidencias
procedentes de estudios in vivo de ninguin efecto clinicamente significativo de los
EBCSC sobre la secrecion de incretinas (Zhang et al, 2023) y el vaciado géstrico
(Bryant y McLaughlin, 2016) (Figura 3).



Microbiota intestinal

También se ha pensado que los EBCSC podrian,
potencialmente, dar lugar al aumento de peso mediante
la provocaciéon de una disbiosis de la microbiota intestinal.
El impacto de los diferentes EBCSC sobre la composicion
y funcién de la microbiota intestinal se discuten en
detalle en el préximo capitulo (véase Capitulo 5), pero, en
general, no existe una evidencia clara de que los EBCSC
puedan afectar de modo adverso al peso corporal, 0 a la
salud en general, mediante efectos sobre la microbiota
intestinal cuando son consumidos por los seres

humanos a los niveles aprobados (Lobach et al, 2019).
lgualmente, estas afirmaciones a menudo se basan

en estudios que atribuyen los resultados de un solo
EBCSC a toda la categoria, pese a que los EBCSC sean,
metabolicamente, compuestos distintos (Magnuson et al,
2016). Y es importante destacar que se ha cuestionado
la importancia clinica de los cambios reportados en la
microbiota intestinal por parte de determinados EBCSC,
dado que, colectivamente, la evidencia procedente de los
ECA no confirma efectos adversos de los EBCSC en la
fisiologia del individuo anfitrion (Hughes et al, 2021).

Tomada en su conjunto, no existe una evidencia causal

ni mecanica establecida que respalde la hipotesis de que
los EBCSC, o los productos que los contienen, puedan
darlugar a aumento de peso en los seres humanos. Por
el contrario, la evidencia colectiva procedente de los ECA
demuestra constantemente que el consumo de EBCSC
en vez de azlcares alimentarios puede ayudar a reducir
la ingesta total de energia vy, por tanto, el peso corporal,

y que, contrariamente a la preocupacion respecto a que
los EBCSC pudieran aumentar el apetito v la ingesta de
alimentos, la ingesta energética no difiere para los EBCSC
versus el agua o versus productos no edulcorados,

ni inmediatamente después de su consumo ni a mas
largo plazo.

La evidencia sugiere que los edulcorantes bajos en calorias no afectan a las hormonas

implicadas en el control del apetito

¢ El eje intestino-cerebro tiene una funcion fundamental en la regulacion de la ingesta de alimento.
Cerebro: Controla el apetito, signos de hambre, deseo de comer.
Intestino: Libera hormonas que ayudan a regular el metabolismo de los nutrientes y envian sefales al

cerebro para la respuesta de apetito.

» La investigacion respalda que los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias no tienen efecto sobre la funcion
intestinal ni sobre hormonas que afecten al eje intestino-cerebro para el control de la ingesta de alimentos.
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Figura 3: Diferentes efectos de los azlicares y de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias sobre
las hormonas intestinales implicadas en el control del apetito (Bryant y McLaughlin, 2016).
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¢Afectan los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias al apetito, el hambre y la ingesta de alimentos?
Evidencias procedentes de ensayos controlados aleatorizados (ECA)

Doctor Marc Fantino: Aunque la capacidad de los EBCSC de reducir la ingesta
caldrica total ha sido ampliamente demostrada por numerosos ECA, ciertas
observaciones epidemioldgicas han informado sobre una asociacién entre obesidad
y consumo de EBCSC. Ignorar el hecho de que dicha asociacion probablemente
refleja mas bien una causalidad inversa (la gente con sobrepeso/obesidad consume
EBCSC en su esfuerzo por limitar el aumento de peso), algunos investigadores

han arrojado dudas sobre la utilidad de los EBCSC para el control del peso a largo
plazo, afirmando que los EBCSC podrian aumentar la ingesta caldrica y, por tanto,

el peso corporal. Dos de los mecanismos de accién mas plausibles que explicarfan
como podrian, hipotéticamente, los EBCSC estimular la ingesta de alimentos, se han
investigado especificamente en un amplio ECA (Fantino et al, 2018), y finalmente, se
han rebatido.

La primera hipotesis postula que el sabor dulce que proporcionan los EBCSC

podria estimular directamente la ingesta de alimentos, al aumentar y/o mantener

la predileccién por productos dulces. Sin embargo, esta hipotesis olvida considerar
que, entre las percepciones fundamentales del sabor, el atractivo del sabor dulce

es innato. El segundo mecanismo sugerido implica la alteracion del aprendizaje que
gobierna el control fisiolégico de la ingesta de alimentos vy la homeostasis energética.
La disociacion entre el sabor dulce aportado por los EBCSC vy la ausencia de calorfas
podria, hipotéticamente, distorsionar el aprendizaje del contenido caldrico de otros
productos dulces.

Ninguna de estas hipotesis se ha confirmado experimentalmente en un estudio
clinico publicado recientemente, llevado a cabo sobre 166 adultos sanos, hombres y
mujeres, que inicialmente no eran consumidores habituales de alimentos y bebidas
con EBCSC (Fantino et al, 2018). El sabor dulce proporcionado a los participantes

mediante el consumo “intenso” de una bebida no calérica, edulcorada con EBCSC
(8 consumiciones cada dia durante dos dias), no aumentd su apetito, hambre ni
ingesta caldrica en las comidas siguientes (a lo largo de las 48 horas siguientes), en
comparacion con la ingesta de agua, e incluso dio como resultado una reduccion
significativa en el nimero de alimentos dulces seleccionados y consumidos.

Es més, en la segunda parte, a més largo plazo, de este ECA, la mitad de los 166
participantes, no usuarios habituales de EBCSC, se “convirtieron” en consumidores
habituales mediante una administracion diaria de 600 ml del refresco sin calorias
edulcorado con EBCSC (2 consumiciones diarias) a lo largo de 5 semanas. La otra
mitad se limitd a consumir agua exclusivamente. Después de este periodo, volvio a
medirse el comportamiento de alimentacion ad libitum de todos los participantes bajo
rigurosas condiciones experimentales, bien con agua o bien con el consumo de una
cantidad significativa de la misma bebida edulcorada con EBCSC. Se concluyo que

la ingesta de alimentos de los participantes era la misma bajo ambas condiciones. Se
obtuvieron resultados similares en personas no consumidoras de EBCSC y personas
habituadas a los EBCSC. Asi, se llego a la conclusion de que el consumo a largo plazo
de una elevada cantidad de EBCSC en bebidas por parte de personas que no eran
consumidoras previamente no daba lugar a un aumento de la ingesta de alimentos y
energia, desmintiendo las afirmaciones anteriores.

En conclusion, la hipdtesis de que el consumo de alimentos vy bebidas edulcorados
con EBCSC podria aumentar la ingesta de alimentos en las siguientes comidas, o
conducir a una mayor ingesta total de energia a largo plazo, no resiste un examen
mas detenido, y no ha sido confirmado por las conclusiones de este y otros ECA
recientemente publicados ni la revision sistemética de los ECA (Lee et al, 2021;
Rogers y Appleton, 2021).
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El papel de los edulcorantes bajos en
calorias/sin calorias en el control del
peso a largo plazo y el tratamiento de la
obesidad

En un momento en que los indices de obesidad

siguen en aumento en todo el mundo, los EBCSC

se han propuesto como una herramienta dietética

util para ayudar a reducir las ingestas en exceso de
azUcares y energia y, por tanto, ayudar a la pérdida y el
mantenimiento del peso, si se utilizan como parte de
una dieta y un estilo de vida saludables (Peters y Beck,
2016). Contrariamente a una recomendacion de la OMS
que sugiere estar en contra del uso de edulcorantes sin
azlcar para conseguir controlar el peso (OMS, 2023) en
base a la ausencia de evidencias de los beneficios de
los EBCSC para el control del peso a largo plazo segiin
la evaluacion de estudios observacionales, las guias de
practica clinica para el tratamiento de la obesidad vy la
diabetes respaldan el papel beneficioso de los EBCSC
en el control del peso (Fitch et al, 2012; Gardner et al,
2012; Franz et al, 2017; Laviada-Molina et al, 2017;
Laviada-Molina et al, 2018; Johnson et al, 2018; British
Dietetic Association, 2019; Brown et al, 2022; ElSayed

et al, 2023), en linea con la evidencia procedente de
revisiones sistematicas de los ECA (Tabla 1), incluido el
estudio de la OMS (Rios-Leyvraz y Montez, 2022).



Distintas organizaciones de todo el mundo reconocen que los EBCSC pueden usarse,
con seguridad, en vez de azUcares para ayudar a reducir la ingesta total de energia y
ayudar a controlar el peso, siempre que no se produzca una compensacién completa
de la reduccion de energia mediante la ingesta de otras fuentes alimentarias. Entre
ellas se incluyen la Asociacion Americana del Corazén (AHA) (Gardner et al, 2012;
Johnson et al, 2018), la Asociacion Americana de Diabetes (ADA) (Gardner et al,

2012; ElSayed et al, 2023), la Academia de Nutricion y Dietética (AND) de Estados
Unidos (Fitch et al, 2012; Franz et al, 2017), la Asociacion Dietética Britanica (2019),

la Asociacion Latinoamericana de Diabetes (Laviada-Molina et al, 2018), la Sociedad
Mexicana de Nutricion y Endocrinologfa (Laviada-Molina et al, 2017), y Obesity
Canada (Brown et al, 2022), entre otras. Por ejemplo, la actualizacion de 2022 de las
recomendaciones nutricionales de las Guias para la Practica Clinica de la Obesidad

en Adultos de Canada concluia que: “En su conjunto, estas diferentes lineas de
evidencias cientificas indican que los edulcorantes bajos en calorias, en sustituciéon de
azUcares u otros edulcorantes caldricos, en especial en forma de bebidas endulzadas
con azlcar, pueden tener ventajas similares a las del agua u otras estrategias que
pretenden desplazar el exceso de calorias procedentes de los azlicares anadidos”
(Brown et al, 2022).

Ademas, el Comité Asesor de las Pautas Alimentarias de EEUU (2020) recomendaba
que se considerasen los EBCSC como una opcion para controlar el peso corporal,
mientras que los beneficios de sustituir azlicares anadidos por EBCSC en la reduccion
de ingesta de energia a corto plazo y la ayuda al control del peso fueron respaldados
por las Pautas Alimentarias para estadounidenses, 2020-2025 (USDA, 2020).

Es de destacar que los ECA a largo plazo con un seguimiento de hasta 3 anos que
estudiaban el impacto de los EBCSC sobre el control del peso respaldan su utilidad
en el control del peso a largo plazo tanto para adultos como para nifos (Blackburn et
al, 1997; de Ruyter et al, 2012; Peters et al, 2016).

Ademas, los participantes del Registro nacional de Control del Peso de EEUU que han
conseguido perder peso y mantenerlo con éxito afirmaban que los EBCSC les habian
ayudado a gestionar su ingesta energética al usarlos para sustituir productos que
contienen edulcorantes caléricos (Catenacci et al, 2014). La investigacion sugiere que
sustituir alimentos y bebidas endulzados con azlcar por sus alternativas edulcoradas
con EBCSC puede ser una herramienta dietética Util para mejorar la adhesién a los
planes de pérdida o mantenimiento de peso (Peters et al, 2016).

En un ECA con la mayor duraciéon hasta la fecha, Blackburn y su equipo llevaron a
cabo un ensayo clinico extrahospitalario que investigaba si la adiciéon del EBCSC
aspartamo a un programa multidisciplinario de control del peso mejoraria la pérdida
de peso vy el control a largo plazo del peso corporal a lo largo de un seguimiento

de 3 anos de 163 mujeres obesas (Blackburn et al, 1997). Las mujeres se asignaron
aleatoriamente a grupos que consumian o se abstenian de alimentos edulcorados con
aspartamo. Los resultados indicaron que ambos grupos perdieron un promedio del
10% de su peso corporal inicial durante la fase de pérdida de peso de 19 semanas del
estudio, y que el grupo que consumio EBCSC tuvo mas éxito a la hora de mantener el
peso perdido a largo plazo durante un periodo de 1 afo de mantenimiento y 2 afnos
de seguimiento. Después de 3 anos, el grupo que se habia abstenido de alimentos
edulcorados con aspartamo habia vuelto a ganar, de promedio, casi todo el peso
perdido, mientras que el grupo que consumia alimentos edulcorados con aspartamo
mantenia una pérdida de peso media clinicamente significativa del 5% respecto a su
peso corporal inicial (Figura 4). (Blackburn et al, 1997).
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Figura 4: Porcentaje de variacion de peso corporal a lo largo de 175 semanas en mujeres (N=163) participantes de un
exhaustivo programa de control de peso con vy sin productos con aspartamo después de 19 semanas de pérdida activa de
peso seguidas por un periodo de mantenimiento y seguimiento de la pérdida de peso de 36 meses (Blackburn et al, 1997)



Otro amplio ECA dirigido por Peters y su equipo (2016) también indicaba que las
bebidas EBCSC pueden ayudar a las personas al éxito en la pérdida de peso y a
mantener la pérdida de peso a més largo plazo. El estudio evaluaba los efectos

del agua frente a las bebidas EBCSC sobre el peso corporal en una muestra de

303 adultos obesos y con sobrepeso a lo largo de un programa comportamental

de pérdida de peso de 12 semanas (Peters et al, 2014), seguido por un periodo de
mantenimiento del peso de un ano de duracion (Peters et al, 2016). Los participantes
se asignaron aleatoriamente a uno de dos grupos: uno en el que se les permitia
consumir bebidas EBCSC (710 ml/dia) y otro, un grupo de control, en el que solo
se les permitia beber agua. Los resultados del estudio de seguimiento de un ano
demostraron que el grupo con bebidas EBCSC presentaba un mejor mantenimiento
de la pérdida de peso y una mayor reduccién del perimetro de cintura, en
comparacion con el grupo con agua. En cuanto a los efectos sobre el peso corporal,
los participantes que tomaban bebidas EBCSC tenian una pérdida media de peso
de 6,21+7,65 kg versus 2,45+5,59 kg de los participantes del grupo con agua. En
términos porcentuales, el 44% de los participantes del grupo con bebidas dietéticas
perdid al menos un 5% de su peso corporal inicial hasta el final del primer ano del
seguimiento, frente al 25% del grupo (de control) con agua (Figura 5) (Peters et al,
2016).

No debe esperarse que los EBCSC provoquen, por si solos, pérdida de peso, puesto
que no son sustancias que puedan ejercer tales efectos de tipo farmacoldgico
(Ashwell et al, 2020). No obstante, dado que el fracaso en conseguir o mantener la
pérdida de peso en numerosas personas se debe a la mala adhesiéon a una dieta con
reduccion de calorias (Gibson y Sainsbury, 2017), un mejor cumplimiento dietético
mediante la mejora de la palatabilidad de una dieta con el uso de EBCSC puede ser
un factor de ayuda en los esfuerzos por controlar el peso (Peters et al, 2016).
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Figura 5: Porcentaje de participantes que consiguieron una pérdida de peso de al menos el
5%. Resultados basados en andlisis X2. N=154 para EBCSC, n=149 para agua. *P < 0,001
(Peters et al, 2016).
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¢Cuales son los beneficios del uso de EBCSC en términos de apetito y control del peso?

Doctora France Bellisle: Tal como se ha confirmado en numerosos ECA recientes y
en revisiones sistematicas de la literatura cientifica, el uso de EBCSC ha demostrado
facilitar la pérdida de peso en personas a dieta, ayudar a mantener la pérdida de
peso después de seguir una dieta, y contribuir a la saciedad sensorial especifica de
alimentos y bebidas de sabor dulce (Rogers y Appleton 2021; Rios-Leyvraz y Montez
2022). Ademéas, existen evidencias de que el uso de EBCSC podria ser Util para
prevenir el aumento de peso a lo largo del tiempo, al menos entre la gente joven

(de Ruyter et al, 2012; de Ruyter et al, 2013). Los beneficios en términos de peso son
modestos, pero significativos. No obstante, debe recordarse que el uso de EBCSC no
es magico: solo seran Utiles si permiten una reduccion de la ingesta energética a lo
largo de periodos lo suficientemente largos como para afectar al balance energético
del organismo.

A este respecto, deben tenerse en cuenta muchos factores. La motivacion del usuario
es importante. También debe entenderse que los EBCSC solo reduciran la ingesta de
energfa si disminuye la densidad energética de los alimentos en los que sustituyen al
azucar, lo cual no es cierto en todos los alimentos. Los consumidores deberian, por
tanto, asegurarse de que la sustitucion de aztcares por EBCSC disminuye realmente
la densidad energética del producto.

Los modestos beneficios para el peso que indica la literatura cientifica estan en linea
con lo que puede esperarse de factores nutricionales (frente a los farmacoldgicos o
quirtrgicos). Aunque los EBCSC pueden ayudar a controlar el peso, no son suficientes
por si mismos para revertir la obesidad. Pueden considerarse como una herramienta
que una persona puede querer usar con el fin de limitar la ingesta energética, en el
contexto de una dieta completa y de un estilo de vida. Los EBCSC pueden usarse
sin problema a lo largo de amplios periodos de tiempo, facilitar el cumplimiento

de programas dietéticos, y contribuir a saciar la apetencia de alimentos y bebidas

de sabor dulce de una persona. Todos estos efectos representan considerables
beneficios a largo plazo en la lucha personal contra las poderosas influencias que
operan en el ‘mundo obesogénico’”.



Control del peso y la obesidad en ninos: El papel de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias

La prevalencia a nivel mundial del sobrepeso y la obesidad ha aumentado
drasticamente entre nifios y adolescentes, vy se estima que mas de 340 millones

de individuos entre 5y 19 afios tienen sobrepeso o son obesos (OMS, 2021).

Las recomendaciones para el tratamiento de sobrepeso y obesidad en nifios y
adolescentes exigen estrategias dietéticas que puedan ayudar a reducir la ingesta
total de energia y el consumo de alimentos y bebidas densos energéticamente,
pobres en nutrientes, y altos en grasas y azlicares (Hassapidou et al, 2023). Ademas,
la OMS recomienda una reduccién de la ingesta de aztcares libres tanto en adultos
como en nifios (OMS, 2015). Sin embargo, los nifios tienen una marcada preferencia
por el sabor dulce (Bellisle, 2015) vy, por tanto, gestionar el sabor dulce en la dieta
de los nifos podria ser todo un reto (véase Capitulo /). Se ha considerado el uso de
EBCSC en vez de azlicares como herramienta para ayudar a reducir la ingesta de
productos endulzados con azlcary, a la vez, preservar el sabor dulce, pero aun hay
dudas sobre su uso en ninos (Baker-Smith et al, 2019).

En estudios tempranos, publicados en la década de los 70, que investigaban

los efectos de los EBCSC afadidos en forma de capsulas a las dietas de nifos y
adolescentes, se demostrd que los EBCSC no tenian, por si mismos, efectos adversos
sobre el peso corporal y otros resultados de salud examinados en esos estudios (Frey
etal, 1976; Knopp et al, 1976). Ensayos posteriores que estudiaban el impacto de
sustituir bebidas edulcoradas con azticar (BEA) por alternativas EBCSC han mostrado
efectos beneficiosos de dicha sustitucion sobre la adiposidad infantil (Ebbeling et al,
2006; Rodearmel et al, 2007; Ebbeling et al, 2012; de Ruyter et al, 2012). Los resultados
de estos estudios se muestran en la Tabla 2.

En uno de los ECA méas amplios hasta la fecha, llevado a cabo sobre 641 nifios de 5
a 11 anos de edad con normopeso en Paises Bajos, el consumo de bebidas EBCSC
versus BEA a lo largo de 18 meses redujo el aumento de peso vy la acumulacion

de grasa asociada al crecimiento en esta edad (de Ruyter et al, 2012). Se observo
que este efecto era mayor en ninos con un IMC inicial superior, debido a la menor
tendencia a compensar las calorias “ahorradas” por el cambio de las bebidas de estos
nifos (Katan et al, 2016). En concreto, los nifos con mayor IMC que, aleatoriamente,
recibieron bebidas sin azlcar, parecieron recuperar solo el 13% de las calorias
retiradas de su bebida, dando lugar a reducciones mas pronunciadas de pesoy
grasa entre los ninos con el mayor IMC inicial. Este andlisis secundario de los datos
de los nifos del estudio de de Ruyter et al (2012) demuestra que la reducciéon de

la ingesta de BEA mediante su sustitucion por opciones bajas en calorias puede
beneficiar a gran parte de los ninos, en especial a quienes muestran una tendencia
hacia el sobrepeso, pero también entre quienes el sobrepeso no es alin evidente
(Katan et al, 2016). De manera similar, en un estudio en adolescentes, el efecto
beneficioso de sustituir BEA por EBCSC sobre la reduccion del aumento del peso
fue mas importante en adolescentes del nivel superior de IMC (con edades entre 13
y 18 anos) (Ebbeling et al, 2006). Una reciente revision sistematica y meta anélisis de
ECA también indico que la ingesta de EBCSC frente a azUcares daba como resultado
un menor aumento del IMC en adolescentes y niflos/adolescentes con obesidad
(Espinosa et al, 2023).



Tabla 2: Resumen de resultados de ensayos controlados aleatorizados (ECA) en nifios y adolescentes que estudiaban los efectos de sustituir bebidas endulzadas con aztcar (BEA) por bebidas
edulcoradas bajas en calorfas/sin calorias (BEBCSC) sobre el peso corporal.

Conclusiones

Publicacion (autor, afio)

ECA en nifios y adolescentes
Ebbeling et al, 2006

Rodearmel et al, 2007

Ebbeling et al, 2012

De Ruyter et al, 2012; Katan et al, 2016

Descripcion del estudio

ECA de diseno paralelo; 103 adolescentes de 13 a 18 anos
que consumian BEA con regularidad; se les asigndé a sustituir
las BEA por bebidas con EBCSC (grupo de intervencion) o a
no cambiar (grupo de control) durante 25 semanas.

ECA de disefo paralelo: Una intervencion en familias con
al menos 1 nifo con sobrepeso o con riesgo de sobrepeso
de entre 7 y 14 anos. Grupo de intervencion, n=116: se
sustituyeron las BEA por bebidas con EBCSC y caminaron
2000 pasos més al dia; grupo de control, n=102: no se les
pidié que cambiaran sus habitos dietéticos ni de actividad
fisica.

ECA de diseno paralelo; 224 adolescentes obesos y con
sobrepeso, de 13 a 18 anos, que consumian BEA con
regularidad, se les asigno a sustituir las BEA por agua 'y
bebidas con EBCSC (grupo de intervencién) o a no cambiar
(grupo de control), durante 1 afio, con un seguimiento durante
otro ano.

ECA de diseno paralelo; 641 nifos con normopeso, de 5a 11
anos, se asignaron a 250 ml al dia de una bebida con EBCSC
(grupo sin aztcares) o a 250 ml al dia de BEA (grupo con
azUcares) durante 18 meses.

El consumo de BEA disminuyd en el grupo de intervencion,
(BEBCSC); Entre los participantes con mayor peso corporal, se
redujo significativamente mas el IMC en la intervencion que
en el grupo de control, con un efecto neto de -0,75 kg/m2.

Durante el periodo de intervencién de 6 meses, ambos grupos
mostraron una reduccion del IMC por edad; no obstante,

el grupo de intervencién (BEBCSC) mostrd un porcentaje
significativamente superior de nifos que mantuvieron o
redujeron su IMC por edad, en comparacién con el grupo de
control.

El consumo de BEA disminuyo en el grupo de intervencién; la
sustitucion de BEA por bebidas con EBCSC redujo el aumento
de peso de los adolescentes en el afio 1: se produjeron
diferencias significativas entre los grupos en los cambios en
IMC (-0,57 kg/m2) y peso corporal (-1,9 kg) en el afio 1, que
no se mantuvieron en el seguimiento durante el afio 2.

El consumo de BEBCSC vs BEA redujo el aumento de peso
y la acumulacion de grasa; El peso aumentdé hasta 6,35 kg
en el grupo BEBCSC, frente a los 7,37 kg del grupo con
azlcares. El aumento de las mediciones de grosor de pliegue
cutédneo, ratio cintura-altura, y masa grasa también fue
significativamente inferior en el grupo con EBCSC; el efecto
observado fue mayor en nifnos con mayor IMC.




Una declaracion de politica de la Academia Americana de Pediatria (AAP) concluyd
que “Cuando sustituyen a alimentos o bebidas edulcoradas caldricas, los ENN
[edulcorantes no nutritivos] pueden reducir el aumento de peso o favorecer
pequenas pérdidas de peso (~1 kg) en nifios (y adultos)” (Baker-Smith et al, 2019).
Aunque el informe de la APP indicaba que no debe esperarse que el uso de EBCSC
dé lugar a una pérdida sustancial de peso, también afirma que los nifos que padecen
determinadas enfermedades, como obesidad y diabetes tipo 2, pueden beneficiarse
del uso de EBCSC si se utilizan para sustituir a los edulcorantes caléricos en la dieta.

De manera similar, una exhaustiva revision de la literatura cientifica por parte de un
grupo de expertos mexicanos llegd a la conclusion de que el uso de EBCSC puede
ayudar a reducir la ingesta de energia y aztcares en nifos (Wakida-Kuzunoki et al,
2017). Ademas, las evidencias cientificas revisadas en este trabajo respaldaron la
afirmacion de que sustituir azticares alimentarios por EBCSC podria dar lugar a un
menor aumento de peso en nifos. El grupo de expertos observd que, en general, no
deberia favorecerse una restriccion caldrica en nifos sanos durante los periodos de
crecimiento y desarrollo; no obstante, en nifos que necesitan restriccién caldrica o
reduccion de azlcares, como los ninos que padecen sobrepeso u obesidad, pueden
usarse EBCSC con seguridad.

En general, los ninos necesitan un aporte adecuado de energia y una amplia variedad
de alimentos y nutrientes como parte de una dieta general equilibrada que apoye

su crecimiento y desarrollo, y con el fin de alcanzar o mantener un peso saludable
para su altura (Gidding et al, 2006). No debe promoverse la restriccion calorica
durante el crecimiento, a menos que un nifio o un adolescente necesite controlar el
aumento excesivo de peso. A la hora de tratar el sobrepeso vy la obesidad en ninos vy
adolescentes, para el control del peso son fundamentales modificaciones del estilo
de vida, incluidos cambios dietéticos orientados a disminuir la ingesta caldrica total,
aumentar la actividad fisica, y reducir el tiempo de sedentarismo. En nifios con
enfermedades que exigen una reduccion de la ingesta de azUcares y/o energia, como
obesidad, sindrome metabdlico o diabetes tipo 1y 2, los EBCSC pueden ser una
herramienta dietética adicional a incluir en un estilo de vida saludable que integre una
dieta equilibrada y actividad fisica (Wakida-Kuzunoki et al, 2017).




Puntos de

vista de los
expertos

¢Desempenan un papel los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias en la epidemia de obesidad?

Profesora Alison Gallagher: Existe una clara evidencia de que, si se sustituyen
productos edulcorados con azlcar por equivalentes edulcorados con EBCSC, puede
conseguirse una disminucion de la ingesta total de energia. Es mas, dado que dichas
disminuciones de energia se consiguen sin reducir el dulzor o la palatabilidad de la
dieta en general, es probable que esos ‘intercambios de azlcar’ sean eficaces para
asegurar un mejor cumplimiento de la dieta y mejores resultados de control del peso
a mas largo plazo para las personas. Para abordar adecuadamente la epidemia de
obesidad, nunca sera suficiente una estrategia aislada. Los EBCSC representan para
las personas una forma de controlar la densidad energética de su dieta, pero no son
la panacea. Aunqgue la sustituciéon del azlcar en bebidas es relativamente sencilla,

es mas dificil en productos alimentarios, en los que ademas del dulzor, los azlcares
anadidos actlian como conservantes, agentes de sabory color, agentes para dar
volumen, sustratos para la fermentacion, y modificadores de textura.

Las causas de la obesidad son multifactoriales y exigen una amplia variedad de
estrategias, concentradas tanto en el ambito individual como en el de la poblacion.
Sin embargo, como en cualquier estrategia de salud publica, es necesario trabajar mas
para formar a los consumidores sobre las ventajas de los EBCSC como parte de una
dieta saludable y equilibrada energéticamente, de modo que puedan maximizarse

los beneficios potenciales del uso de EBCSC. Los EBCSC no son la ‘bala magica’ de
respuesta a la epidemia de obesidad, pero pueden cumplir un papel importante en

el control del peso v, por tanto, desempenar una funcién importante a la hora de
enfrentar la epidemia de obesidad.



Conclusion

Al reducir la densidad energética de los alimentos y bebidas en que se utilizan
sustitutos del azucar, los EBCSC pueden ayudar a disminuir la ingesta total de energia
y ser, por tanto, una herramienta Util para el control del peso. Por supuesto, no puede
esperarse que los EBCSC acttien como una “bala méagica” y produzcan pérdidas de
peso por si solos, por lo que el impacto general dependera de la cantidad de aztcares
y calorias reemplazados en la dieta mediante el uso de EBCSC.

En un momento en que los indices de sobrepeso y obesidad siguen en aumento en
todo el mundo, la opcién de consumir un alimento o bebida con EBCSC en vez de la
version endulzada con azlcar puede ser Util, al reducir las ingestas totales de azlcares
y energiay, por tanto, ayudar en el control del peso, si se usan como parte de una
dieta equilibrada y un estilo de vida saludable.
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25 bajos en cal

Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias (EBCSC) tienen un efecto neutro sobre los
factores de riesgo cardiometabdlico, incluidos niveles de insulina y glucosa en sangre, presion
arterial y perfil lipidico. Es importante destacar que, cuando se utilizan en vez de azUlcares,
provocan un menor aumento de los niveles de glucosa postprandial. Por ello, con frecuencia
se recomiendan EBCSC a, y son valorados por, las personas que padecen diabetes y necesitan
gestionar sus ingestas de carbohidratos y azlcares en su esfuerzo por mantener un buen
control glucémico.

I

La ausencia de efectos adversos sobre la salud cardiometabdlica, vy el beneficio del uso de
EBCSC en el control de la glucosa cuando se consumen en vez de azlcares, ha sido confirmado
por exhaustivas revisiones sistematicas de ensayos controlados aleatorizados. No obstante, es
necesario seguir investigando para explorar la influencia de la causalidad inversa en estudios
observacionales que evallan la relacion entre el consumo de EBCSC y el riesgo de diabetes
tipo 2 u otras enfermedades cardiometabdlicas.

El objetivo de este capitulo es proporcionar una vision general de la evidencia cientifica sobre
estos temas vy de las recomendaciones de nutricion relacionadas con el uso de EBCSC en el
tratamiento de la diabetes.




Introduccion

La salud cardiometabdlica es un término que se refiere a una combinacion de
enfermedades vy factores de riesgo relacionados, incluidos resistencia a la insulina,
diabetes tipo 2, enfermedad del higado graso no alcohdlico, y enfermedad
cardiovascular (ECV). Entre los factores de riesgo mas comunes se incluyen un mal
control de la glucosa, hipertension, niveles elevados de lipidos en sangre y aumento
de peso corporal, asi como seguir un estilo de vida poco saludable, que incluye
fumar, falta de actividad fisica, suefo inadecuado y seguir una dieta poco saludable
(Vincent et al, 2017).

Diabetes y enfermedad cardiovascular (ECV): Datos y cifras
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Los indices 6ptimos de salud cardiometabdlica estan cayendo, como indica la
creciente prevalencia de ECV, incluidas cardiopatias y accidentes cerebrovasculares,
diabetes tipo 2, y otras enfermedades cardiometabdlicas (Federacion Mundial del
Corazon, 2019; Federacion Internacional de Diabetes, 2021). Un estudio reciente llego a
la conclusion de que menos del 7% de la poblacién estadounidense adulta disfrutaba
de una buena salud cardiometabdlica en 2018, con un descenso significativo en
comparacion con 2000 (O'Hearn et al, 2022). Se cree que la pandemia de COVID-19
ha afectado alin mas a la salud cardiometabdlica, dado que existen evidencias

de que durante los periodos de confinamiento disminuyd la actividad fisica y se
incrementaron los habitos poco saludables (Freiberg et al, 2021).
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En 2021, 537 millones de adultos padecian En 2019, las ECV provocaron 18,6 millones Seguir una dieta saludable, practicar ejercicio con
diabetes - 1 de cada 10 adultos en todo el mundo. de muertes en todo el mundo. Esto supone un regularidad, mantener un peso corporal normal, y
Para 2030, se prevé que esta cifra se eleve hasta los incremento del 24% en la carga global de las ECV evitar el tabaco, son formas de evitar o retrasar la

643 millones. en comparacion con 2000. aparicion de enfermedades cardiometabdlicas.
Fuentes:
Federacion Internacional de Diabetes (IDF). Atlas de Diabetes de la IDF, 10 edicion, 2021. Disponible en: https://diabetesatlas.org/
Federacion Mundial del Corazon (WHF). Observatorio Mundial del Corazén. Tendencias en enfermedades cardiovasculares. 2019. >

Disponible en: https://worldheartobservatory.org/trends/


https://diabetesatlas.org/
https://worldheartobservatory.org/trends/

Una dieta saludable es fundamental para proteger la salud cardiometabdlica. Seguir
una dieta equilibrada baja en grasas, sal y azlicares, que incluya una amplia variedad
de frutas y verduras, legumbres, frutos secos y cereales integrales, puede ayudar a
prevenir o tratar enfermedades cardiometabdlicas, incluidas ECV y diabetes tipo 2
(OMS, 2020). En todo el mundo se recomienda limitar la ingesta excesiva de azlicares
libres como parte de una dieta saludable (OMS, 2015; USDA, 2020; EFSA, 2022).

Los EBCSC pueden ayudar a las personas a reducir la ingesta en exceso de
azucares y formar parte de una dieta y un estilo de vida general saludables,
incluidas las personas con, o en riesgo de, enfermedades cardiometabdlicas.




Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias y control glucémico

Evidencias procedentes de ensayos controlados aleatorizados

Diversas revisiones sistemaéticas, que incluyen meta anélisis de una amplia bateria de
ensayos controlados aleatorizados (ECA) disponibles, han examinado el impacto de los
EBCSC sobre el control glucémico (Tabla 1). Estos exhaustivos estudios, que tienen

en cuenta la totalidad de los ensayos clinicos controlados publicados, confirman que,
como ingredientes alimentarios, los EBCSC no ejercen efecto alguno sobre los niveles
de glucosa en sangre postprandial; es decir, tras la ingesta de alimentos (Romo-Romo et
al, 2016; Tucker y Tan, 2017; Nichol et al, 2018; Greyling et al, 2020; Zhang et al, 2023), ni
a mas largo plazo tras el consumo (Lohner et al, 2020; McGlynn et al, 2022; Rios-Leyvraz
y Montez, 2022). De manera similar, los EBCSC no afectan a la secrecién de insulina ni
a los niveles de insulina en sangre (Greyling et al, 2020; Lohner et al, 2020; McGlynn et al,
2022; Rios-Leyvraz y Montez, 2022; Zhang et al, 2023). La ausencia de efecto glucémico
o insulinémico de los EBCSC se ha demostrado tanto en personas sanas como en
personas que padecen diabetes (Greyling et al, 2020; Lohner et al, 2020).

En 2022, una revision sistematica por parte de la Organizaciéon Mundial de la Salud
(OMS) que incluia un meta andlisis de 21 ECA de medio a largo plazo que informaban
sobre indicadores de resultados intermedios de diabetes tipo 2, concluia que los EBCSC
no tienen efectos significativos sobre ninguna de las mediciones del control glucémico
(glucosa en ayunas, insulina en ayunas, HbAlc (hemoglobina glicosilada), HOMA-IR
(modelo homeostatico para evaluar la resistencia a la insulina) en adultos o nifios sanos
(Rios-Leyvraz y Montez, 2022). De manera similar, una revision sistematica y meta analisis
de Cochrane vy respaldada por la OMS de 9 ECA a largo plazo también indicaba un efecto
neutro de los EBCSC sobre el control glucémico y otros resultados de salud en personas
que padecian diabetes tipo 1 o tipo 2 (Lohner et al, 2020). Se reportaron resultados
similares para personas que padecian sobrepeso u obesidad en una revision sistematica
y meta andlisis en red de 17 ECA con una duracion mediana de 12 semanas, que
implicaban a 1.733 pacientes (McGlynn et al, 2022). McGlynn y su equipo examinaron el
impacto de las bebidas EBCSC sobre diversos factores de riesgo cardiometabdlico y no
encontraron efecto a largo plazo sobre la glucemia u otros resultados.

Con el objetivo de examinar el efecto inmediato del consumo de EBCSC, Greyling y
su equipo (2020) llevaron a cabo una revision sistematica y meta andlisis de ECA que
demostraban que la ingesta de EBCSC, en solitario o junto a una precarga caldrica,

¢Qué es control glucémico?

Control glucémico es un término que se refiere a la regulacion de los
niveles de glucosa en sangre. En las personas con diabetes, muchas de las
complicaciones de la diabetes a largo plazo son resultado de muchos afios
de niveles elevados de glucosa en el torrente sanguineo, lo que también se
denomina hiperglucemia. Por tanto, en el cuidado de la diabetes un objetivo
importante es un buen control glucémico (IDF, 2017).

no tenia efectos agudos sobre la glucemia postprandial (34 ensayos que implicaban
a 452 participantes) o respuestas insulinémicas (29 ensayos que implicaban a 394
participantes) en comparacion con una intervencién de control. Los resultados

no diferian de manera apreciable por el tipo o dosis de EBCSC consumidos. Es
interesante destacar que, en pacientes con diabetes tipo 2, los resultados arrojaron
un pequeno efecto beneficioso de los EBCSC sobre la respuesta de glucosa
postprandial respecto al control (Greyling et al, 2020).

Zhang y su equipo (2023) llegaron a resultados similares en una revision sistematica
y meta anélisis en red de datos procedentes de 36 ensayos agudos de alimentacion
(que implicaron a 472 participantes) que examinaban el efecto a corto plazo del
consumo de bebidas EBCSC sobre las respuestas glucémica y endocrina, frente al
agua o a bebidas endulzadas con aztcar (BEA). El estudio concluyd que, como el
agua, las bebidas con un solo EBCSC o con combinaciones de EBCSC no tenian
efecto sobre la glucosa postprandial ni los niveles de insulina, ni sobre respuestas
endocrinas (es decir, péptido similar al glucagdon-1 (GLP-1), polipéptido inhibidor
gastrico (GIP), péptido YY (PYY), grelina, leptina, y glucagdn), mientras que las BEA
aumentaban la glucosa postprandial, la insulina, y los niveles de incretinas. Los
resultados fueron similares en todos los patrones de ingesta probados, es decir,
cuando se consumian solo bebidas EBCSC, o se consumian junto con energia
adicional (calorias) procedentes de carbohidratos, o cuando se proporcionaban como
precarga, antes de anadir energia/carbohidratos (Zhang et al, 2023).



Revisiones anteriores habian reportado conclusiones similares. En su revision El beneficio de los EBCSC sobre el control de la glucosa cuando se usan en vez de

sistematica y meta anélisis de 29 ECA con 741 participantes, Nichol y su equipo azlcares se ha reconocido desde hace més de una década. Al revisar la evidencia
llegaron a la conclusion de que la ingesta de EBCSC no aumenta la glucemia colectiva, la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA), concluyd en una
postprandial (Figura 1), y que el impacto glucémico no difiere por tipo de EBCSC opinién cientifica que: “El consumo de alimentos que contienen edulcorantes
(Nichol et al, 2018). Un ano antes, Tucker y Tan habfan llegado a la conclusion de intensos en vez de aztcar induce una menor elevacion de glucosa en sangre tras su
que inmediatamente después del consumo de EBCSC, administrados sin una carga consumo, en comparacion con los alimentos que contienen aztcar” (EFSA, 2011).
de carbohidratos, se observa un nivel inferior de glucosa en sangre en comparacion Esta afirmaciéon es una declaracion de propiedad saludable en la UE tal como se

con edulcorantes caldricos como el azticar (Tucker y Tan, 2017). Esto no se atribuye establece en el Reglamento de la Comision (UE) N° 432/2012.

a un efecto directo del consumo de EBCSC, sino més bien a la ausencia de efectoy
a la menor carga total de carbohidratos, que da lugar a una respuesta de glucosa en

sangre inferior. Romo-Romo vy su equipo también sugirieron que la mayoria de los LOS ed U |CO ra ntes baJOS cn Cd | O rl’a S/

ECA indicaban efectos neutros sobre los niveles de glucosa en sangre y de insulina, . / . . .

pero en este estudio no se llevaron a cabo meta andlisis (Romo-Romo et al, 2016). Sl N Ca | O rlaS p rovoca N U N p | CO | nfeﬂ O 1
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Figura 1: Trayectoria estimada del impacto glucémico del consumo de un edulcorante bajo en calorias (EBCSC) >
durante 210 minutos después de su ingesta, segln lo estimado en el meta andlisis de Nichol et al. (2018)




Tabla 1: Revisiones sistematicas y meta andlisis de ensayos controlados aleatorizados (ECA) que examinan el impacto de edulcorantes bajos en calorias/siin calorias sobre el control glucémico.

Revision
sistematica

(primer autor,
ano)

Romo-Romo et al,
2016*

Tucker & Tan, 2017*

Nichol et al, 2018

Greyling et al, 2020

Numero de
estudios
incluidos

28 estudios agudos y
a largo plazo (incluidos
estudios no ECA)

41 ECA, estudios
agudos

29 ECA, estudios
agudos

34 ECA para glucosa
postprandial en
sangre, y 20 ECA para
respuesta postprandial
de insulina, estudios
agudos

Caracteristicas del estudio(PICO)

Poblacion

Poblacion adulta de
cualquier género y
estado de peso y de
diabetes

Poblacion adulta de
cualquier género y
estado de peso y de
diabetes

Poblacion adulta de
cualquier edad, género
y estado de peso y de
diabetes

Poblacion de cualquier
edad superior a 3

anos, género, y estado
de peso y de diabetes

Intervencion

Todo tipo de EBCSC,
en solitario, o con
una comida, o como
precargas

Todo tipo de EBCSC,
en solitario, o con
una comida, o como
precargas

Los EBCSC a examen
incluyeron aspartamo,
sacarina, esteviosidos
y sucralosa

Exposicion aguda a
EBCSC en solitario;
en agua, bebida
dietética o infusion
intragastrica; o

con comida u otras
precargas con
nutrientes

Comparacion

Agua o edulcorantes
caldricos

Agua o edulcorantes
caldricos o placebo

Comparacion con linea
de base (trayectoria
alo largo del tiempo,
desde linea de base
hasta 210 min tras su
consumo)

Misma intervencion
sin EBCSC

Resultado

Glucosa, Insulina,
HbAlc, GLP-1, GIP,
péptido-C

Glucosa en sangre
en ayunas, Insulina
en sangre en
ayunas, Glucagoén,
GLP-1, GIP, indices
de absorcion de
glucosa

Variacion en los
niveles de glucosa
en sangre

iAUC para glucosa,
iIAUC para insulina

Conclusiones

La mayoria de los ECA reportaron efectos
neutros sobre los niveles de insulina y
glucosa en sangre. No es posible comparar
entre ensayos debido a su heterogeneidad.
Sin meta anélisis

No se hallaron efectos agudos en las
mediciones de control glucémico cuando
los EBCSC se administraban en solitario.
Los EBCSC dieron lugar a menor glucosa en
sangre en comparacién con edulcorantes
caldricos. Sin meta anélisis.

El consumo de EBCSC no aumento el nivel
de glucosa en sangre, y su concentracion
descendié gradualmente tras la ingesta de
EBCSC. Sin diferencias por tipo de EBCSC.

Laingesta de EBCSC, administrada

en solitario o en combinacion con una
precarga con nutrientes, no tuvo efecto
en la variacion media de las respuestas
glucémicas postprandiales o insulinémicas.
Sin diferencias por tipo y dosis

EBCSC, edulcorantes bajos en calorias/sin calorias; BEBCSC, bebida edulcorada baja en calorfas/sin calorias; BEA, bebida edulcorada con azlcar; HbAlc,
hemoglobina glicosilada Alc; GLP-1, péptido similar al glucagén-1; GIP, péptido inhibidor gastrico; PYY, péptido YY; iAUC, drea incremental bajo la curva;

HOMA-IR, modelo homeostatico para evaluar la resistencia a la insulina.

*Revision sistematica sin meta anélisis

**Revision sistemética con meta andlisis en red



Revision
sistematica

(primer autor,
ano)
Lohner et al, 2020

McGlynn et al,
2022**

Rios-Leyvraz &
Montez, 2022

Zhang et al, 2023**

Numero de
estudios
incluidos

9 RCTs with >4-wk
duration

19 ECA con >2-
semanas de duracion

21 ECaen adultosy 1
ECA en ninos con =7
dias de duracion

36 ensayos agudos de
alimentacion

Caracteristicas del estudio(PICO)

Poblacion

Personas con diabetes
tipo 1y tipo 2

Poblacion adulta de
cualquier género
con, o en riesgo de,
obesidad y diabetes
tipo 2

Poblaciones sanas
de adultos, ninos o
mujeres embarazadas

Poblacion de cualquier
edad, género, y estado
de peso vy de salud

Intervencion

Cualquier tipo de
EBCSC

BEBCSC
o BEA
0 agua

Cualquier tipo de
EBCSC

BEBCSC con
combinaciones Unicas
de EBCSC o BEA O
agua

Comparacion

Dieta habitual, o

sin intervencién, o
placebo, 0 agua, o un
EBCSC diferente, o un
edulcorante caldérico

BEBCSC vs BEA,
o BEA vs agua, o
BEBCSC vs agua

Sin, o con dosis
inferiores de,
EBCSC, o cualquier
tipo de azlcares, o
placebo, 0 agua, o sin
intervencion
BEBCSC vs BEA 0 vs
agua

Resultado

HbAlc

Glucosa en sangre
en ayunas, Insulina
en sangre en
ayunas, glucosa
postprandial 2
horas, HbA1c,
HOMA-IR

Glucosa en sangre
en ayunas, Insulina
en sangre en
ayunas, HbAlc,
HOMA-IR

iAUC de glucosa,
iAUC de insulina,
iAUC de GLP-1,
iAUC de PYY,
iAUC de GIP,
IAUC de grelina,
iAUC de glucagén

Conclusiones

Los resultados no arrojaron diferencia entre
EBCSC vy azucares, o placebo

Las BEBCSC no difirieron en efectos sobre
ninguna medicion de control glucémico,
excepto por una mayor disminucion en
HbA1c con agua.

No se observaron efectos significativos para
ninguna medicion de control glucémico

Sin efecto de las BEBCSC sobre respuestas
glucémica y endocrina, como el agua. Las
BEA aumentaron la glucosa postprandial,
insulina e incretinas

EBCSC, edulcorantes bajos en calorias/sin calorias; BEBCSC, bebida edulcorada baja en calorfas/sin calorias; BEA, bebida edulcorada con azlcar; HbAlc,
hemoglobina glicosilada Alc; GLP-1, péptido similar al glucagén-1; GIP, péptido inhibidor gastrico; PYY, péptido YY; iAUC, drea incremental bajo la curva;

HOMA-IR, modelo homeostatico para evaluar la resistencia a la insulina.

*Revision sistematica sin meta anélisis

**Revision sistemética con meta andlisis en red



El papel de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias en la dieta de las personas con diabetes

La ausencia de efecto glucémico, y el menor pico en la glucosa postprandial en sangre
que producen los EBCSC cuando se utilizan en vez de azUlcares, hace de ellos una Uil
ayuda dietética para las personas con diabetes que necesitan gestionar su ingesta de
azUcares y carbohidratos.

Vivir con diabetes a menudo significa estar constantemente preocupado por qué y

cudnto comer, y tener la sensacion de privacién, especialmente en lo tocante al sabor
dulce. Sin embargo, padecer diabetes no deberia privar a las personas de disfrutar de
una amplia variedad de alimentos, incluidos algunos de los favoritos, con moderacion.

Situaciéon normal
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La diabetes es una grave enfermedad crénica que se desarrolla cuando el pancreas no
produce suficiente insulina o cuando el organismo no puede utilizar eficazmente la insulina
que produce. Fuente: Atlas de la Diabetes de la FID, 10? edicién, 2021.

En las personas con diabetes, los niveles de glucosa en sangre se ven afectados por
cuantos carbohidratos se consumen en cada comida (Evert et al, 2019). Por tanto,
en su tratamiento, controlar la ingesta de carbohidratos y reducir el consumo de
azlcares en exceso son aspectos importantes del control glucémico (ElSayed et al,
2023). Usar EBCSC en vez de azlcares puede facilitar la planificacion de comidas
para tratar la diabetes. Es més, dado que los seres humanos tienen una preferencia
innata por el sabor dulce (véase Capitulo /), contar con alimentos apetecibles y con
buen sabor puede ayudar a cumplir la planificacién de las comidas para las personas
diabéticas. Ademas, la amplia variedad de productos con EBCSC puede ayudar a

las personas con diabetes a sentirse menos privadas (ElSayed et al, 2023). No debe
esperarse que los EBCSC reduzcan, por si mismos, los niveles de glucosa en sangre,
pues no son sustancias con efectos farmacologicos; sin embargo, los EBCSC pueden
ayudar a proporcionar a las personas con diabetes mas opciones de alimentos y
satisfacer su deseo de sabor dulce sin contribuir al aumento de niveles de glucosa
en sangre o de necesidades de insulina (Fitch et al, 2012). Ademas, usar EBCSC

en vez de azlicares en el contexto de una dieta general saludable puede ayudar a
reducir la ingesta energética y ser una herramienta Util en estrategias nutricionales
para el control del peso, algo especialmente Util para las personas con diabetes tipo
2 o prediabetes que deben perder peso o evitar un aumento adicional de exceso de
peso (Diabetes UK, 2018). Esta estrategia puede ayudar particularmente a personas
que consumen habitualmente alimentos dulces, especialmente BEA. El papel de los
EBCSC en el control del peso se debate en el Capitulo 4.

Para las personas con diabetes tipo 1, un elemento importante del tratamiento
nutricional de su diabetes es la planificaciéon de las comidas contando los
carbohidratos, y el ajuste de las dosis de insulina en base a la ingesta de
carbohidratos. Las recomendaciones del consenso de la Asociaciéon Americana de
Diabetes sobre terapia nutricional respaldan que una terapia intensiva de insulina
usando el enfoque de recuento de carbohidratos puede dar como resultado una
mejor glucemia (Evert et al, 2019). En este contexto, usar EBCSC en vez de azlcares
en alimentos y bebidas tiene el potencial de reducir el contenido de carbohidratos en
una comida o un refrigerio vy, por tanto, reducir la dosis de insulina necesaria para esta

comida determinada.



Puntos de
vista de los
expertos

“Toda medida dietética que tenga el potencial de limitar un aumento
excesivo de los niveles de glucosa en sangre puede ayudar al

control glucémico general vy, por tanto, es probable que favorezca

el mantenimiento de una salud optima. Una considerable bateria de
evidencias cientificas demuestra que la sustitucion de azdcares por
edulcorantes bajos en calorias/sin calorias es uno de los métodos
disponibles para ayudar a conseguir este objetivo dado que, por si solos,
los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias no inducen desplazamiento
glucémico alguno”.

Doctor Marc Fantino, Profesor emérito




Organizaciones de diabetes y relacionadas con la nutricion
respaldan el uso de edulcorantes bajos en calorias/sin calorias
en el tratamiento de la diabetes

Varias organizaciones de salud de todo el mundo han publicado directrices para el
tratamiento nutricional de la diabetes. Las recomendaciones nutricionales pretenden
servir de guia para que los profesionales de la salud eduquen a sus pacientes y, en
definitiva, ayuden a las personas que padecen diabetes a efectuar elecciones mas
equilibradas v saludables con el fin de mejorar su control glucémico.

Organizaciones relacionadas con la diabetes de todo el mundo, incluidas la
Asociacion Americana de Diabetes (ADA), el Grupo de Estudio de Diabetes y
Nutricion (DNSG) de la Asociacion Europea para el Estudio de la Diabetes (EASD),
Diabetes UK, Diabetes Canada, y la Asociacion Latinoamericana de Diabetes

(ALAD) reconocen que los EBCSC pueden usarse con seguridad para sustituir a

los aztcares alimentarios y ser una herramienta util para el tratamiento nutricional
de la diabetes.

En la actualizacion de 2023 de sus recomendaciones de Terapia Médica Nutricional,
la ADA respaldaba que: “El uso de edulcorantes no nutritivos como sustitucion

de productos edulcorados con azlicar puede reducir la ingesta total de calorias

y carbohidratos siempre que no haya un aumento compensatorio de la ingesta
energética procedente de otras fuentes. Existen evidencias de que las bebidas
edulcoradas bajas en calorias vy sin calorias son una alternativa viable al agua”.
(ElSayed et al, 2023).

Ese mismo ano, el Grupo de Estudio de Diabetes y Nutricion (DNSG) de la Asociacion
Europea para el Estudio de la Diabetes (EASD) publicaba las recomendaciones
europeas para el tratamiento nutricional de la diabetes con el objetivo de ofrecer
pautas con base empirica a los profesionales de la salud (Reynolds et al, 2023).
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Las directrices europeas recomiendan el uso de EBCSC para sustituir azlicares en
alimentos y bebidas, y que la ingesta de azlcares libres o afadidos sea inferior al
10% de la ingesta energética total. Las recomendaciones europeas mas recientes
sobre edulcorantes se basan en una serie de revisiones sistematicas y meta analisis
de ECA (McGlynn et al, 2022) vy estudios prospectivos de cohortes (Lee et al, 2022)
que evaltan el impacto de las bebidas EBCSC sobre la salud cardiometabdlica en
personas con, o en riesgo de desarrollar, diabetes. Ambos estudios concluyeron

que las bebidas EBCSC, cuando sustituyen a las BEA, reducen el peso corporal y
factores de riesgo cardiometabolico en personas con, o en riesgo de, diabetes, y estan
asociadas a reducciones del riesgo de obesidad y enfermedades cardiovasculares en
los participantes, incluidas las personas con diabetes, con reducciones similares a las
observadas con el agua (McGlynn et al, 2022; Lee et al, 2022).

De manera similar, las directrices nutricionales en base a evidencias cientificas de
Diabetes UK para la prevencion y el tratamiento de la diabetes respaldaban que pueden
recomendarse EBCSC para la diabetes, dado que son seguros y no tienen efecto sobre
la glucemia (Dyson et al, 2018). En su Declaracion de Posicion sobre el uso de EBCSC,
Diabetes UK concluia que sustituir azticares libres por EBCSC puede ser una estrategia
Util para ayudar a la gestion de la glucosa y el control del peso (Diabetes UK, 2018).

En linea con las conclusiones anteriores, un consenso de la Asociacion Latinoamericana
de Diabetes (ALAD) también reconocia que el uso de EBCSC puede tener beneficios
como reduccion de la ingesta energética, pérdida de peso y control de la glucosa,
cuando se utilizan para sustituir azlicares en el contexto de un plan dietético
estructurado (Laviada-Molina et al, 2018).

Asimismo, en su Guia de Practica Clinica para la Prevencion y el Tratamiento de la
Diabetes en Canadd, el Comité de Expertos de la Guia de Practica Clinica de Diabetes
Canada sefalaba que la evidencia cientifica procedente de revisiones sistematicas

y meta andlisis de ECA, que proporcionan una mayor proteccion frente al sesgo, ha
demostrado un beneficio para la pérdida de peso si los EBCSC se usan para desplazar el
exceso de calorias procedentes de azlicares anadidos (Sievenpiper et al, 2018).

Organizaciones relacionadas con la
diabetes de todo el mundo reconocen
que, si se utilizan en vez de azucares,
los edulcorantes bajos en calorias/

sin calorias pueden ser una estrategia
dietética Util en el tratamiento
nutricional de la diabetes



Organizaciones relacionadas con la nutricién han llegado a conclusiones similares.
Por ejemplo, la Academia estadounidense de Nutricion y Dietética (AND)
recomendaba que los dietistas y nutricionistas diplomados deberian educar a los
adultos con diabetes respecto a que utilizar los EBCSC autorizados no afecta de
modo significativo a los niveles de glucosa o insulina y tiene el potencial de reducir la
ingesta total de energia y carbohidratos, si se usan en vez de edulcorantes caldricos,
sin compensacion mediante la ingesta de calorias adicionales procedentes de otras
fuentes alimentarias (Franz et al, 2017; Macleod et al, 2017). Igualmente, la Asociacion
Dietética Britanica (2016) respaldaba que optar por los EBCSC puede ayudar al
control del peso y de otras afecciones médicas como la diabetes mellitus, anadiendo
que es necesario un enfoque individual personalizado.

Las personas con diabetes consideran los edulcorantes bajos en calorias/sin
calorias una herramienta dietética util...

e  “Me ayudan a sentir menos privacion y a seguir disfrutando del sabor
dulce en mi dieta”

o  “Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias pueden sustituir facil y
rapidamente al azucar”

Fuente: Grupo de discusion de pacientes como parte de las actividades de la ISA para el Dia
Mundial de la Diabetes 2017



Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias y factores de riesgo cardiometabdlico mas alla de los indicadores de diabetes

Evidencia cientifica procedente de ensayos controlados aleatorizados

La investigacion clinica sobre seres humanos demuestra que, mas alla de la ausencia
de efecto sobre el control glucémico, la ingesta de EBCSC tiene un efecto neutro,

o incluso beneficioso, sobre otros indicadores cardiometabdlicos intermedios,

como presioén arterial vy lipidos en sangre, enzimas hepéticas, acido Urico, v lipidos
intrahepatocelulares (Onakpoya y Heneghan, 2015; Pham et al, 2019; Toews et al,
2019; Movahedian et al, 2021; McGlynn et al, 2022; Rios-Leyvraz y Montez, 2022;
Golzan et al, 2023).

La revision sistemética de la OMS informaba de que ingestas més altas de EBCSC

no tenfan un efecto significativo sobre la presion arterial sistélica o diastolica (meta
andlisis de 14 ECA), aunque se observé una tendencia a una menor presion arterial
sistolica con la ingesta de EBCSC (Rios-Leyvraz y Montez, 2022). Ademas, este estudio
no encontré efectos significativos en ninguna medicion de lipidos en sangre en

los ECA (meta anélisis de 14 ECA), incluidos colesterol LDL o triglicéridos, con la
excepcion de un pequeno aumento, no significativo clinicamente, del colesterol total:
colesterol HDL.

En su revision sistematica y meta analisis en red, McGlynn y su equipo informaron de
un efecto neutro de las bebidas EBCSC sobre glucemia, niveles lipidicos en sangre,
4cido Urico y enzimas hepaticas, y un efecto beneficioso de las bebidas EBCSC como
sustitucion prevista de BEA en Indice de Masa Corporal (IMC), porcentaje de grasa
corporal y lipidos intrahepatocelulares, resultado del desplazamiento de las calorias
procedentes de las BEA (McGlynn et al, 2022). El estudio también concluyé que

las bebidas EBCSC, en comparacion con el agua, estaban asociadas a una mayor
disminucion de la presion arterial sistolica.

Otras revisiones sisteméticas estan en linea con estas conclusiones (Pham et al,
2019; Toews et al, 2019; Movahedian et al, 2021; Golzan et al, 2023). Una revision
sistematica y meta andlisis de 10 ECA, con 854 participantes, demostré que la ingesta
de EBCSC no tenia un efecto significativo sobre los niveles de enzimas hepaticas

en adultos (Golzan et al, 2023). Ademas, Movahedian y su equipo efectuaron una
revision sisteméatica y un meta analisis de datos procedentes de 14 ECA, con

1.407 participantes, que examinaban el impacto de los EBCSC sobre los niveles de
triglicéridos, colesterol total, y colesterol LDLy HDL. Los resultados demostraron que
no existian efectos significativos de los EBCSC sobre el perfil lipidico (Movahedian et
al, 2021). Asimismo, Pham et al (2019) concluyeron que se ha demostrado un efecto
minimo, o nulo, de los EBCSC sobre la presion arterial postprandial, mientras que
Toews et al (2019) indicaron que los datos procedentes de tres ECA demostraban
que la presion arterial sistdlica y diastdlica eran inferiores en las personas que habian
recibido EBCSC respecto a las personas que habian recibido aztcares o placebo, y
otros dos ECA reportaron un efecto neutro.

En su conjunto, la evidencia cientifica procedente de revisiones sistematicas de
ECA, incluida la de la revision de la OMS por parte de Rios-Leyvraz y Montez
(2022), no respalda una recomendacién de la OMS que sugiere estar en contra

del uso de edulcorantes sin azticar como método para reducir el riesgo de
enfermedades no transmisibles (OMS, 2023). Esta recomendacion se basaba en gran
parte en evidencias de nivel bajo de certeza procedentes de estudios observacionales
con importantes problemas metodoldgicos, cuando los estudios clinicos sobre seres
humanos demuestran constantemente un efecto neutro, o incluso beneficioso,

y ninguin efecto adverso, de los EBCSC sobre los indicadores cardiometabalicos
intermedios vy los factores de riesgo de enfermedades no transmisibles (ENT).



Edulcorantes bajos en calorias/sin calorias y riesgo de diabetes y enfermedad cardiovascular

Evidencias cientificas procedentes de estudios observacionales
Contrariamente a las evidencias procedentes de ECA, que indican constantemente

la ausencia de efectos adversos de los EBCSC sobre factores de riesgo
cardiometabdlico, los estudios observacionales arrojan resultados incoherentes. Asi,
aungue algunas revisiones sistematicas y meta andlisis de estudios observacionales
han indicado una asociacion positiva entre una mayor ingesta de EBCSC vy riesgo de
diabetes o ECV (Romo-Romo et al, 2016; Azad et al, 2017; Meng et al, 2021; Rios-
Leyvraz y Montez, 2022), esto no se ha confirmado en una reciente revision que
incluia meta analisis de estudios prospectivos de cohortes que usaban mediciones
repetidas de ingesta de EBCSC y andlisis de sustituciones para mitigar la influencia
de la causalidad inversa (Lee et al, 2022). Es importante sefialar que las revisiones
sistematicas de estudios observacionales proporcionan principalmente un nivel bajo
de certeza de la evidencia debido a las limitaciones de la investigacion observacional.
Por su diseio, los estudios observacionales no pueden establecer una relacion
causa-efecto debido a su incapacidad de excluir factores de confusion residuales o
atenuar los efectos de la causalidad inversa, como se discutia en el Capitulo 4.

La causalidad inversa supone un riesgo importante de sesgo en la investigacion
observacional. El término implica que las personas que ya tienen un elevado riesgo de
enfermedad al principio (gj., tienen factores de riesgo elevados) pueden, en respuesta,
haberse pasado a los EBCSC o haber incrementado su ingesta, dando lugar a una
asociacion espuria entre la ingesta de EBCSC y el aumento de riesgo cardiometabdlico
(Rios-Leyvraz y Montez, 2022). Ademés, las inexactitudes resultantes de los métodos
utilizados para valorar la ingesta dietética de EBCSC, que normalmente solo se
evaliian al principio, plantean dudas respecto a la fiabilidad y la interpretacion de

las asociaciones reportadas en estudios observacionales (Gallagher y Logue, 2019).

Los anélisis de linea de base de ingesta de EBCSC no pueden capturar los cambios

a lo largo del tiempo ni la estrategia de sustitucion prevista de reemplazar BEA por
bebidas EBCSC, y son propensos a la causalidad inversa, dando como resultado una
subestimacion de los beneficios cardiometabolicos previstos (Lee et al, 2022).

Estudios prospectivos observacionales que han usado analisis de sustituciones que
modelan la estrategia de sustitucion prevista para las bebidas edulcoradas EBCSC
(es decir, la sustitucion de BEA por bebidas EBCSC) pueden superar en parte estas
limitaciones metodoldgicas y ofrecer resultados méas coherentes. Por ejemplo, los
resultados de los andlisis de sustituciones del Proyecto de Harvard sobre Dieta y
Enfermedad Coronaria sugerian que sustituir BEA por bebidas EBCSC podria estar
asociado a un menor riesgo de desarrollar eventos coronarios (Keller et al, 2020).

Una revision sistematica y meta andlisis del Grupo de Estudio de Diabetes y Nutricion
de la EASD incluyd exclusivamente estudios prospectivos observacionales que
utilizaban anélisis de las variaciones en mediciones repetidas de ingesta y analisis de
sustituciones, con el fin de minimizar el impacto de la causalidad inversa y de factores
de confusion residuales derivados del ajuste incompleto de los factores de confusion
(Lee et al, 2022). Los resultados de este meta andlisis de 14 estudios prospectivos

de cohortes (416.830 participantes) demostraron que la sustitucion prevista de BEA
por bebidas EBCSC estaba asociada a un menor peso corporal y un menor riesgo de
incidencia de obesidad, cardiopatia coronaria, ECV y mortalidad total, sin asociaciones
adversas en los demdas resultados, como diabetes tipo 2. Las conclusiones de Lee et
al (2022) confirman que los EBCSC no estan asociados a un mayor riesgo, sino mas
bien a uno inferior en importantes resultados metabdlicos, con la sustitucion prevista
de BEA, comparable a los resultados para el agua, y estédn en linea con las evidencias
procedentes de revisiones sistematicas y meta andlisis de ECA de factores intermedios
de riesgo cardiometabalico (McGlynn et al, 2022; Rios-Leyvraz y Montez, 2022).



Es mas, la asociacion entre el consumo de EBCSC v el riesgo de diabetes que se
indica en estudios observacionales suele atenuarse o perderse tras el ajuste de
variables, incluidas edad, actividad fisica, historial médico familiar, calidad de la
dieta, ingesta energética y, principalmente, mediciones de adiposidad como IMCy
perimetro de cintura (Romo-Romo et al, 2017). En un meta anélisis de diez estudios
observacionales que estimaban el riesgo de diabetes tipo 2 por consumir bebidas
EBCSC, Imamura et al llegaron a la conclusion de que, después del ajuste de IMCy
de calibrar el sesgo de informacién y publicacién, la asociacion entre bebidas EBCSC
y desarrollo de diabetes tipo 2 ya no era estadisticamente significativa (Imamura

et al, 2015). Igualmente, los vinculos entre ingesta de EBCSC y ECV reportados en
algunos estudios (Mossavar-Rahmani et al, 2019; Debras et al, 2022) estan sujetos

a las mismas criticas: las limitaciones de los estudios observacionales, que incluyen
sesgo de seleccion, causalidad inversa y factores de confusion residuales, pueden
explicar en parte o en gran medida las asociaciones indicadas (Khan et al, 2019;
Pyrogianniy La Vecchia, 2019).

Por su diseno, los estudios
observacionales no pueden
establecer una relacion causal,
debido a su incapacidad de excluir
factores de confusion residuales o
atenuar los efectos de la causalidad
Inversa




Puntos de

vista de los
expertos

¢Como podemos interpretar las conclusiones contradictorias entre ensayos controlados aleatorizados y estudios
observacionales que estudian los efectos sobre la salud cardiometabdlica de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias?

Profesor Carlo La Vecchia: Los ensayos controlados aleatorizados (ECA) aportan
una evidencia mas valida y viable que los estudios observacionales (de cohortes y de

casos y controles) esencialmente porque no se ven afectados por sesgos de seleccién.

Los sesgos de informacion y otras fuentes de sesgo también pueden distorsionar
seriamente las conclusiones de estudios observacionales, pero tienen poca o ninguna
relevancia en los ECA, en los que se realiza una asignacion aleatoria. Asi, la evidencia
procedente de los ECA respecto a que los EBCSC tienen un efecto favorable -
aunque moderado - sobre los factores de riesgo cardiometabdlico y, mas en general,
cardiovascular, debe considerarse la mas vélida e importante a este respecto.

Dado que la mayoria de los ECA tienen una duracion limitada, no pueden aportar
una informacién adecuada sobre los efectos a largo plazo de los EBCSC sobre el
riesgo de enfermedad cardiovascular y factores cardiometabdlicos. Las conclusiones
aparentemente incoherentes de diversos estudios observacionales pueden
atribuirse en gran medida o totalmente a la causalidad inversa; es decir, a largo

plazo, los EBCSC tienden a usarse con mas frecuencia por parte de sujetos con
sobrepeso y obesidad, hiperglucemia o — mas en general — un perfil cardiometabdlico
poco favorable. No existe modo de superar ese sesgo inherente a los estudios
observacionales, y tampoco es posible estimar con fiabilidad su posible impacto
sobre los resultados de interés. Otras fuentes de sesgo y confusion de los estudios
observacionales también pueden distorsionar las conclusiones. Por regla general, una
variacion en las estimaciones de riesgo relativo del orden del 20% (es decir, RR del
0,80 al 1,20) no permite inferir causalidad, dado que no pueden excluirse sesgos ni
factores de confusion.

En resumen, los EBCSC estan asociados a patrones cardiometabolicos favorables en
el corto plazo. Asumiendo un cumplimiento adecuado, deben mantenerse también en
el largo plazo, pero los datos sobre los efectos a largo plazo procedentes de ECA no
son los adecuados por el momento.



Examinando los mecanismos propuestos que vinculan los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias a efectos

cardiometabdlicos

Se han sugerido y explorado diversos mecanismos potenciales, en su mayoria en
estudios in vitro y con animales, en un intento de explicar la asociacién positiva
indicada en ciertos estudios observacionales. Los mecanismos propuestos incluyen
alteraciones en la absorcion de la glucosa en el intestino, cambios en la capacidad
secretoria de insulina, resistencia a la insulina, y dishiosis de la microbiota intestinal
inducida por edulcorantes (Pang et al, 2021). Sin embargo, en 2018 un asesor
cientifico de la Asociacion Americana del Corazon (AHA) sobre bebidas EBCSC vy
salud cardiometabdlica advirtié que es necesario tener cautela antes de extraer
conclusiones sobre si estos hallazgos, encontrados principalmente en roedores,
pueden aplicarse a los seres humanos (Johnson et al, 2018). Hasta la fecha, ninguno
de los mecanismos propuestos sobre el modo en que podrian afectar los EBCSC a
la homeostasis de la glucosa o incrementar de otro modo el riesgo de enfermedades
cardiometabdlicas se ha confirmado en seres humanos (O'Connor et al, 2021; McGlynn
etal, 2022).

Es importante sefalar que la evidencia procedente de los ECA no confirma estas
hipdtesis y demuestra constantemente la inexistencia de efectos adversos sobre
factores de riesgo vinculados a la salud cardiometabdlica, incluidos presion arterial,
niveles lipidicos en sangre, homeostasis de la glucosa, o peso corporal (Nichol et al,

2018; Pham et al, 2019; Toews et al, 2019; Greyling et al, 2020; Movahedian et al, 2021;

Rogers y Appleton, 2021; McGlynn et al, 2022; Rios-Leyvraz y Montez, 2022; Golzan et al,
2023; Zhang et al, 2023).

Absorcion de la glucosa en el intestino

Se ha sugerido que los EBCSC pueden mejorar la absorcion de la glucosa en el
intestino por activar los receptores del sabor dulce en el mismo, lo que, a su vez,
estimularia la secrecion de hormonas incretinas, el péptido 1 similar al glucagén
(GLP-1) y el polipéptido insulinotropico dependiente de glucosa (GIP), que se sabe
desempenan una funcion en la regulacion de la absorcién de la glucosa y promueven
la liberacion de insulina. No obstante, hasta la fecha no se han reportado diferencias
en la absorcion de la glucosa en el intestino (O'Connor et al, 2021; Pang et al, 2021;
Zhang et al, 2023).

Esta hipotesis procede en su mayor parte de experimentos sobre células o

tejidos aislados (in vitro) que utilizaban normalmente concentraciones de EBCSC
extraordinariamente elevadas (Fujita et al, 2009). No obstante, que bajo estas
condiciones de prueba se observen efectos, no significa que sean fiables para
interpretar qué ocurre con la exposicion en todo el organismo. Contrariamente a las
conclusiones de estos estudios in vitro, la mayoria de los ensayos clinicos en seres
humanos no han encontrado efectos de los EBCSC sobre los niveles de incretinas
circulantes (Gregersen et al, 2004; Ma et al, 2009; Ma et al, 2010; Ford et al, 2011;
Steinert et al, 2011; Maersk et al, 2012a; Wu et al, 2012; Wu et al, 2013; Sylvetsky et
al, 2016; Higgins et al, 2018; Ahmad et al, 2020a; Romo-Romo et al, 2020; Orku et al,
2022; Zhang et al, 2023).

En algunos estudios que probaban los efectos de bebidas que contenian EBCSC,

los resultados indicaron un aumento importante de GLP-1 en adultos sanos con
sobrepeso y obesidad (Brown et al, 2009; Temizkan et al, 2015; Sylvetsky et al, 2016;
Lertrit et al, 2018) o en jovenes sanos con v sin diabetes tipo 1 (Brown et al, 2012).
Sin embargo, no se han encontrado estos efectos en pacientes con diabetes tipo 2
que participaban en los mismos estudios (Brown et al, 2012; Temizkan et al, 2015). Se
desconoce si los niveles de cambios en la secrecion enddgena de GLP-1 observados
en estos estudios tienen alguna consecuencia clinicamente relevante (Brown et al,
2012). Es importante sefialar que la evidencia colectiva evaluada en una revision
sistematica y meta andlisis en red de 36 estudios agudos de alimentacion mostraron
que las bebidas EBCSC, con un solo EBCSC o con una combinacion de varios, no
tenia un efecto significativo sobre las respuestas endocrinas, incluidas GLP-1 vy GIP,
siendo similares a los controles con agua, cuando se consumian en solitario, junto con,
o antes del consumo de una carga de carbohidratos (Zhang et al, 2023).

En conjunto, la evidencia procedente de estudios en seres humanos no respalda un
efecto estimulante clinicamente significativo de los EBCSC sobre la secrecidon de
hormonas en el intestino de los seres humanos (Bryant and MclLaughlin, 2016; Grotz et
al, 2017; Ahmad et al, 2020b; Zhang et al, 2023).



Secrecion de insulina

Un amplio conjunto de pruebas, evaluadas exhaustivamente en revisiones
sistematicas y meta andlisis de ECA, confirma que los EBCSC no afectan de modo
significativo a los niveles de insulina en sangre (Greyling et al, 2020; Zhang et al, 2023).
Es maés, los datos colectivos sobre seres humanos no confirman los mecanismos
propuestos que sugieren que los EBCSC pueden afectar a la secrecion de insulina
mediante la provocacion de una respuesta de insulina de la fase cefélica (CPIR) o la
estimulacion de los receptores del sabor dulce en el intestino (O'Connor et al, 2021;
Pang et al, 2021).

La CPIR es un aumento temprano vy de bajo nivel de la insulina en sangre asociada
exclusivamente a la exposicion oral, es decir, se produce antes de que aumenten

los niveles de glucosa en plasma que normalmente se observan con la ingesta de
alimentos que contienen carbohidratos. A veces se ha planteado la hipdtesis de
provocacion de CPIR como la posible manera de que los EBCSC provoquen hambre
(véase Capitulo 4) o un aumento posterior andémalo de los niveles de glucosa

en sangre (Mattes y Popkin, 2009). Aunque algunos estudios han sugerido que la
exposicion a EBCSC puede provocar una CPIR (Just et al. 2008; Dhillon et al. 2017), la
mavyoria de los ensayos clinicos no confirman dicho impacto (Teff et al, 1995; Abdallah
et al, 1997; Morricone et al, 2000; Ford et al, 2011; Pullicin et al, 2021). Ademas, otras
investigaciones han demostrado que, en general, la CPIR no es un determinante
significativo para el hambre o la respuesta de glucosa (Morey et al, 2016). Méas
recientemente, una revision sistematica sobre las respuestas endocrinas de la fase
cefélica a las sefales de alimentos ha concluido que la evidencia para la CPIR humana
era débil e, importante, la evidencia para la existencia de una CPIR fisioldgicamente
relevante parecia ser minima (Lasschuijt et al, 2020). Tomados en su conjunto, los
datos sobre seres humanos no respaldan la afirmacion de que los EBCSC puedan
afectar de manera significativa a la secrecion de insulina y a los niveles de insulina en
sangre, ni confirman un efecto adverso de los EBCSC sobre la regulacion del apetito
o el metabolismo de la glucosa (Tucker y Tan, 2017; Greyling et al, 2020; O’Connor et al,
2021; Pang et al, 2021; Zhang et al, 2023).




Sensibilidad a la insulina

El potencial efecto de los EBCSC sobre la sensibilidad a la insulina llamd la atencion,
principalmente, tras la publicacién de un experimento con animales y de un ensayo
muy pequeno, sin aleatorizar, sobre 7 sujetos humanos de Suez et al., publicado

en 2014, que sugeria que la administracion de altas dosis de sacarina, al nivel de la
Ingesta Diaria Admisible (IDA), podria contribuir a la resistencia a la insulina debido
a efectos sobre la microbiota intestinal (Suez et al, 2014). Desde entonces, se han
llevado a cabo diversos estudios clinicos controlados sobre seres humanos. Algunos
ECA han sugerido un potencial efecto adverso de la sucralosa sobre la sensibilidad
a lainsulina (Lertrit et al, 2018; Romo-Romo et al, 2018; Bueno-Herndndez et al, 2020;
Romo-Romo et al, 2020). Sin embargo, en un estudio el efecto no fue coherente con
la dosis (Bueno-Herndndez et al, 2020), y un segundo estudio indicé un aumento

en la evaluacién del modelo de homeostasis solo una semana después de la dosis,
pero no durante ni después del fin de la intervencién, de lo que se desconoce su
relevancia clinica, si es que la tiene (Romo-Romo et al, 2020). En contraste, la mayoria
de los ECA publicados han demostrado la ausencia de impacto de diferentes dosis
de EBCSC, incluido el aspartamo en solitario (Maersk et al, 2012b; Engel et al, 2018;
Higgins y Mattes, 2019; Ahmad et al, 2020a) o en combinacion con acesulfamo-K
(Bonnet et al, 2018; Kim et al, 2020; Orku et al, 2022), sacarina (Higgins y Mattes,
2019; Serrano et al, 2021; Orku et al, 2022), glucésidos de esteviol (Higgins y Mattes,
2019), y sucralosa (Higgins y Mattes, 2019; Thomson et al, 2019; Ahmad et al, 2020a;
Orku et al, 2022) sobre la sensibilidad a la insulina. Un meta andlisis de 11 ECA de

la revision sistematica de la OMS también confirmé un efecto neutro de los EBCSC
sobre HOMA-IR, un método para evaluar la resistencia a la insulina (Rios-Leyvraz vy
Montez, 2022).




Microbiota intestinal

Se ha pensado que ciertos compuestos de los EBCSC afectan a la homeostasis de

la glucosa y/o a la sensibilidad a la insulina mediante la modulacion de la microbiota
intestinal (Suez et al, 2014; Richardson vy Frese, 2022; Suez et al, 2022). La mayor parte
de la investigacién son estudios que implican experimentos in vitro y con animales v,
a menudo, las pruebas han utilizado, ademas, dosis muy elevadas de EBCSC (Lobach
et al, 2019; Ruiz-Ojeda et al, 2020; Plaza-Diaz et al, 2020), limitando su relevancia
bioldgica debido a las diferencias en el microbioma intestinal de los roedores vy a las
limitaciones de la extrapolacion de las concentraciones probadas in vitro a los niveles
de exposicion humana procedente de la dieta (Hughes et al, 2021). Algunos ECA han
investigado los potenciales cambios en la microbiota intestinal tras la exposicién a
diferentes tipos vy dosis de EBCSC en humanos, obteniendo diversas conclusiones
dispares (Thomson et al, 2019; Ahmad et al, 2020c; Serrano et al, 2021; Méndez-Garcia
et al, 2022; Suez et al, 2022).

Tres ensayos clinicos controlados no encontraron impacto del aspartamo (Ahmad et
al, 2020c¢), la sacarina (Serrano et al, 2021) o la sucralosa (Thomson et al, 2019; Ahmad
et al, 2020c¢) sobre la microbiota intestinal vy, en definitiva, sobre la homeostasis de

la glucosa o la sensibilidad a la insulina. Un ensayo controlado aleatorizado doble
ciego en 34 sujetos que seguia un diseno de estudio en paralelo concluyd que

el consumo de dosis elevadas de sucralosa durante 7 dias no alteraba el control
glucémico, la resistencia a la insulina, o el microbioma intestinal en individuos sanos
(Thomson et al, 2019). Otro ECA de disefo cruzado en 17 participantes concluyd que
el consumo repetido diario de aspartamo puro o sucralosa durante 14 dias, en dosis
que reflejaban un consumo tipico elevado, no tenia impacto sobre la composicién
de la microbiota intestinal o la produccién de acidos grasos de cadena corta (AGCC),
un subconjunto de acidos grasos que produce la microbiota intestinal (Ahmad et

al, 2020c¢). Y es interesante senalar que un brazo paralelo de un ECA doble ciego,
controlado con placebo, en 23 adultos, demostrd que el consumo de sacarina pura

a los niveles méaximos admisibles durante 2 semanas no alteraba la diversidad o

la composicién microbiana en humanos ni en roedores, ni provocaba cambios en

los metabolitos fecales de los AGCC (Serrano et al, 2021). Los resultados tampoco
demostraron impacto del consumo de sacarina sobre la tolerancia a la glucosa. Estas
conclusiones de Serrano et al, que siguieron un disefio de ensayo bien controlado,
contradecian los resultados de un pequeno estudio de Suez et al, que carecia de un
grupo de control, y sugeria que, en 4 de 7 participantes, la administracion de sacarina
en los niveles de la IDA durante 1 semana habria inducido intolerancia a la glucosa al
alterar la microbiota intestinal (Suez et al, 2014).

Por el contrario, dos estudios en humanos indicaron potenciales efectos adversos de
los EBCSC sobre la microbiota intestinal (Méndez-Garcia et al, 2022; Suez et al, 2022).
Un ECA de diseno paralelo abierto en 40 adultos jovenes indicaba que el consumo
de 48 mg de sucralosa durante 10 semanas inducia disbiosis intestinal asociada

a niveles alterados de insulina y glucosa durante un test oral de tolerancia a la
glucosa (Méndez-Garcia et al, 2022). Sin embargo, en este estudio, no se controld ni
caracterizd debidamente la dieta habitual, de modo que los cambios reportados en

la microbiota intestinal podrian deberse, muy probablemente, a diferencias dietéticas
no informadas entre los grupos de sucralosa y de agua. Asimismo, el brazo paralelo
de un ECA no ciego que probaba el impacto de cuatro EBCSC diferentes, agua
(control) o glucosa, consumidos durante 2 semanas en dosis inferiores a la IDA (n=20
participantes por grupo) sugirié que algunos EBCSC podrian inducir alteraciones
glucémicas, dependientes del microbioma, especificas por persona (Suez et al, 2022).
El estudio mas reciente de Suez y su equipo informaba sobre un efecto significativo
sobre la composicion y la funcién del microbioma vinculado a una elevada respuesta
glucémica en los grupos de sucralosa y de sacarina, mientras que el aspartamo vy la
estevia no tenfan impacto en la glucemia pese a inducir distintas alteraciones en la
funcién del microbioma.



No obstante, la dieta de los participantes de este estudio, aunque se registré, no

se controld plenamente. Es més, esta bien establecido que no solo la ingesta de
energia y nutrientes, sino también las diferencias en el tipo de alimento consumido,
pueden alterar rapidamente el microbioma intestinal humano (David et al, 2014).
Por tanto, no puede descartarse que determinados aspectos de la ingesta dietética,
que se sabe afectan a la microbiota intestinal pero no se registraron en este ensayo,
tuvieran un impacto sobre los resultados del estudio. Cuando se llevan a cabo
estudios de intervencion dietética para evaluar los efectos de ingredientes que se
anaden a la dieta en pequenas cantidades, como los EBCSC, la dieta habitual de los
sujetos debe estar bien caracterizada, y las dietas de intervencion deben controlarse
cuidadosamente (Lobach et al, 2019). Contrariamente a estas conclusiones de Suez
et al (2022), numerosos ensayos clinicos y revisiones sistematicas de ECA han
confirmado constantemente que los EBCSC no tienen impacto sobre la respuesta
glucémica (Grotz et al, 2017; Tucker y Tan, 2017; Nichol et al, 2018; Greyling et al, 2020;
Lohner et al, 2020; Rios-Leyvraz y Montez, 2022; Zhang et al, 2023).

En la evaluacion e interpretacion de la investigacion sobre EBCSC y microbiota
intestinal, es importante considerar los diferentes perfiles de absorcion, distribucion,
metabolismo y excrecion (ADME) de cada edulcorante individual, y la plausibilidad
biologica de como podrian afectar potencialmente los distintos EBCSC a la
composicion o la funcion de la microbiota intestinal (Plaza-Diaz et al, 2020). Y es
importante sefalar que no es apropiado extrapolar el efecto de un EBCSC sobre la
microflora intestinal a todos los EBCSC, debido a las diferencias bien documentadas,
en su quimica, en su cinética a través del organismo, y la cantidad de EBCSC o de sus
metabolitos que llegan a la microbiota intestinal (Magnuson et al, 2016).

El aspartamo es rapidamente hidrolizado y absorbido en el intestino delgado, vy

ni el aspartamo como molécula intacta ni sus metabolitos llegan nunca al colon

o entran en contacto con las bacterias intestinales (EFSA, 2013). Por tanto, no es
biologicamente plausible un efecto directo del aspartamo sobre la sintesis o la funcion
de la microbiota intestinal. De manera similar, es extremadamente improbable que

el acesulfamo-K pueda tener un efecto directo sobre la microbiota del colon, dado
que la concentracion que llega a la microbiota intestinal es insignificante. Una vez

se ingiere, el acesulfamo-K se absorbe casi por completo en el intestino delgado
como molécula intacta, y se distribuye por medio de la sangre a diferentes tejidos

sin experimentar ninguna metabolizacion, excretandose el 99% del acesulfamo-K

en la orina, y eliminandose menos del 1% en las heces (Magnuson et al, 2016). Por
otro lado, la sucralosa tiene un nivel muy bajo de absorcién y practicamente no se
metaboliza (Roberts et al, 2000). No obstante, aunque mas del 85% de la sucralosa
ingerida alcanza la microbiota intestinal, entre el 94% y el 99% de este edulcorante se
recupera en las heces sin ninglin cambio estructural, lo que indica que practicamente
no se produce metabolismo por parte de las bacterias intestinales. Por tanto, la
sucralosa no parece ser un sustrato para la microbiota del colon. Con respecto a

la sacarina, tras su ingesta, méas del 85% se absorbe como molécula intacta y no
experimenta metabolismo gastrointestinal (Renwick, 1985; Magnuson et al, 2016).

Por tanto, solo un pequeno porcentaje de sacarina no absorbida se excreta en las
heces, lo que indica que solo dosis elevadas de este edulcorante podrian dar lugar

a cambios en la composiciéon de la poblacién microbiana intestinal. Finalmente,

los glucdsidos de esteviol llegan al colon como moléculas intactas y necesitan de
bacterias para su metabolizacion en esteviol (Magnuson et al, 2016). Sin embargo, el
esteviol resultante no es un sustrato para la microbiota intestinal, dada su resistencia
a la degradacién bacteriana, y se absorbe posteriormente por completo. De modo
que, aunque los glucosidos de esteviol interactlian con la microbiota del colon, no
existe indicacion alguna de que estos edulcorantes puedan afectar adversamente a la
microbiota intestinal.



Aunqgue se han asociado ciertas enfermedades a una microbiota anémala (es

decir, dishiosis), no esta claro qué constituye un microbioma intestinal “sano”

(Fan y Pedersen, 2021). La funcién de la microbiota intestinal sobre la salud de los
humanos es, actualmente, un area amplia investigada. Existen hipdtesis respecto

a que determinados tipos de cambios podrian traducirse en un mayor riesgo de
determinados resultados para la salud; sin embargo, la importancia de la mayoria de
los cambios, en general, se desconocen. Entre estos cambios tampoco se conocen
biomarcadores de mayor riesgo de padecer sobrepeso o desarrollar diabetes o ECV.
También existe una amplia variabilidad en el perfil normal del microbioma intestinal
entre un sujeto humano y otro, lo que complica alin mas la interpretacion de los
resultados de los datos, incluso los procedentes de ECA (Lobach et al, 2019). Ademas,
el perfil del microbioma intestinal puede variar diariamente, solo con los cambios
normales de ingesta alimentaria diaria (David et al, 2014).

En conjunto, no existe una evidencia clara de que los EBCSC puedan afectar de
manera adversa a la salud mediante efectos sobre la microbiota intestinal cuando

las personas los consumen en los niveles aprobados. La importancia clinica de los
cambios reportados en la microbiota intestinal debidos a algunos EBCSC se cuestiona
dado que, colectivamente, la evidencia procedente de los ECA no confirma efectos
adversos de los EBCSC sobre la fisiologfa del anfitrion.




Puntos de

vista de los
expertos

Consideraciones en la interpretacion de los estudios sobre edulcorantes bajos en calorias/sin calorias y microbiota intestinal.

El papel del disefio del estudio

Profesora Wendy Russell: Es probable que los cambios dietéticos, como sustituir
azucares por EBCSC, tengan un impacto en la configuracion de nuestra microbiota
intestinal. Hasta la fecha, estos cambios se han sustanciado en su mayor parte a partir
de ensayos de alimentacién con modelos animales, y solo hay unos cuantos estudios
en humanos, con resultados contradictorios (Harrington et al, 2022). Un estudio

ha demostrado que la diversidad bacteriana (pero no su abundancia) diferfa entre
consumidores y no consumidores de aspartamo y/o acesulfamo-K (Frankenfeld et al,
2015) y otro demostré correlaciones positivas entre un consumo elevado de EBCSC
y diversas entidades taxonomicas (Suez et al, 2014). Por el contrario, tres estudios
intervencionistas mas recientes han demostrado que no existe efecto de la sucralosa
y/0 el aspartamo, o la sacarina, respectivamente, sobre el microbioma intestinal
(Thomson et al, 2019; Ahmad et al, 2020c y Serrano et al, 2021). También existen
evidencias de que la heterogeneidad interindividual podria ser un factor importante
(Suez et al, 2022).

Aunque estos resultados son dificiles de interpretar, es importante apreciar que los
cambios en el microbioma no indican necesariamente un impacto sobre la salud
humana. Si queremos empezar a comprender el impacto de los EBCSC sobre la
microbiota intestinal y, mas importante, qué supone para los resultados para la salud,
es necesario tener en cuenta varios factores. Aungue son necesarios mas ensayos
controlados aleatorizados bien disenados, también necesitamos informacion sobre el
microbioma mas alla del nivel de géneros, dado que la mayoria de estudios hasta la
fecha han trazado perfiles de microbiota usando solo la secuenciacion del gen ARNr
16S. Los estudios que exploren la funcién del microbioma, que es casi totalmente
desconocido para los EBCSC, serdn extremadamente instructivos. Los estudios de
intervencion que aporten informacion a nivel de especies, asi como de resultado
funcional, permitirdn una mayor comprensién de los efectos personalizados, lo que
es, probablemente, fundamental para reconocer el impacto de los EBCSC sobre la
salud humana.



Conclusion

En resumen, los EBCSC vy los alimentos y bebidas que los contienen pueden usarse
con seguridad por las personas con, o en riego de desarrollar, diabetes u otras
enfermedades cardiometabdlicas, dado que tienen un efecto neutro sobre factores
de riesgo cardiometabdlico, incluidos niveles de glucosa e insulina en sangre, presion
arterial y perfil lipidico. El uso de EBCSC en vez de edulcorantes caldricos puede
ayudar a reducir la ingesta en exceso de azlcares y saciar la apetencia de algo
dulce sin arriesgarse a un pico en los niveles de glucosa en sangre, siempre que los
demas ingredientes del alimento/bebida tampoco influyan en la glucosa en sangre.
Por supuesto, no se espera que los EBCSC tengan, por si mismos, un efecto de
disminucion de la glucosa, pero pueden formar parte de una dieta saludable, con el
objetivo de reducir la ingesta en exceso de calorias y azlcares en la dieta.
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Los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias (EBCSC) son
ingredientes no cariogeénicos y, por tanto, contrariamente a los
azUcares y otros carbohidratos fermentables, no contribuyen

al desarrollo de caries dental. La caries dental sin tratar es la
enfermedad mas comun globalmente, y afecta a mas de 2.000
millones de personas en todo el mundo. El objetivo de este
capitulo es proporcionar informacion sobre la salud bucodental,
el efecto de la dieta sobre la caries dental, y el papel que los
EBCSC v el chicle sin azlcar pueden desempenar para una
buena salud dental.




Introduccion

Las enfermedades bucodentales sin tratar afectan a casi la mitad de la poblacion
mundial, lo que hace de ellas las enfermedades més extendidas de entre las mas

de 300 enfermedades y afecciones que afectan a la humanidad (OMS, 2022). En
2019, casi 3.500 millones de personas de todo el mundo padecian distintas formas
de enfermedades bucodentales, incluidas caries sin tratar de la dentadura de leche
(temporal) y permanente, enfermedad periodontal severa (enfermedad de las encias),
edentulismo (pérdida total de la dentadura), y cancer de labios y de la cavidad oral
(Carga global de enfermedades, 2019).

Las enfermedades bucodentales pueden afectar a muchos aspectos diferentes de la
vida, desde la salud general y las relaciones personales vy la propia autoestima, hasta
el disfrute de los alimentos. De hecho, la salud bucodental afecta a la salud general, al
provocar un dolor considerable y cambiar lo que la gente come, su calidad global de
vida y su bienestar. Segun la definicion de salud bucodental de la Federacion Dental
Internacional (FDI): “La salud oral tiene multiples facetas e incluye la capacidad de
hablar, sonreir, oler, saborear, tocar, mascar, tragar, y comunicar un amplio rango de
emociones mediante expresiones faciales con confianza vy sin dolor, incomodidad, ni
enfermedad del complejo craneofacial (cabeza, rostro y cavidad oral)”.

Las enfermedades bucodentales también estan asociadas a otras enfermedades
crénicas no transmisibles (ENT), con las que comparten vias causales comunes y
afectan entre si de modo bidireccional (Seitz et al, 2019). Por ejemplo, la investigacion
demuestra que la periodontitis (enfermedad de las encias) puede dar como resultado
que los pacientes modifiquen sus habitos alimentarios e incluyan menos fruta y
verduras (Tonetti et al, 2017). El dolor o la pérdida de piezas dentales puede hacer que
la gente opte por alimentos més blandos vy faciles de masticar que pueden contener
mas calorias, grasas y azlicares. En consecuencia, una mala salud bucodental puede
contribuir, por si misma, a patrones dietéticos asociados a un mayor riesgo de ENT
cronicas, como obesidad y diabetes tipo 2.

iNuestra salud bucodental impacta
en nuestra salud y en nuestro
bienestar general!




Datos sobre las enfermedades bucodentales

@/ Y00 wruions @ “50%

Las enfermedades bucodentales afectan a casi Entre 1990y 2019, el nimero estimado de casos
3.500 millones de personas en todo el mundo. crecié en casi 1.000 millones: un incremento del 50%.
Las enfermedades bucodentales adoptan muchas formas, Los factores de riesgo de enfermedades bucodentales incluyen una mala higiene
siendo las mas comunes la caries dental y la enfermedad periodontal. dental, dietas altas en azticares, consumo de tabaco y consumo en exceso de alcohol

Fuentes:
(1) Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Informe mundial sobre el estado de la salud bucodental: hacia la cobertura sanitaria universal para la salud bucodental de aqui a
2030. Ginebra: Organizacion Mundial de la Salud; 2022. Licencia: CC BY-NC-SA 3.0 IGO
(2) Federacion Dental Internacional - FDI. Principales datos sobre salud bucodental. Disponible en: https://www.fdiworlddental.org/key-facts-about-oral-health >

(Acceso el 9 de marzo de 2023)




Acerca de la caries dental

La caries dental, también denominada deterioro dental o cavidades dentales,

se encuentra entre las enfermedades cronicas mas extendidas en el mundo, y
constituye un importante problema global de salud publica, que afecta a personas
de todas las edades a lo largo de toda su vida (OMS, 2022). La caries se forma a lo
largo del tiempo, cuando las bacterias de la boca descomponen los azlicares y otros
carbohidratos fermentables, y producen &cidos que danan los tejidos duros de los
dientes, dando como resultado la formacion de cavidades.

Los efectos negativos para la salud de la caries dental son acumulativos, porque la
enfermedad es resultado de la exposicidon a lo largo de la vida a factores dietéticos de
riesgo. No tener caries en la infancia no significa estar libres de caries durante toda la
vida, y la mayoria de las caries dentales se producen ya de adultos (Moynihan y Kelly,
2014). Es importante observar que la caries dental puede prevenirse y evitarse en
gran medida, y puede tratarse en etapas tempranas (FDI, 2015a).




Prevalencia de la caries dental

Seglin el Estudio sobre la Carga Global de las Enfermedades (GBD) (2019), la caries En la denticion de leche (temporal), la caries sin tratar es la enfermedad infantil
dental sin tratar en la dentadura permanente es la enfermedad con mayor prevalencia  cronica mas comun, y afecta a 514 millones de nifios en todo el mundo (Bernabe
de entre todas las enfermedades, y afecta a mas de 2.000 millones de personas en et al, 2020). La prevalencia estimada de la caries dental en la denticion temporal y
todo el mundo: més de la tercera parte de la poblacién mundial. permanente se presenta en las Figuras 1y 2, respectivamente.

Prevalencia estimada de caries
dental sin tratar en la denticion
temporal en niflos de 1 a 9 afos,
2019

18,7% - 33,4%

[1334% -41,4%

W 41,4% - 45,8%

M 458% -53,2%
Datos no disponibles
No aplicable

Figura 1: Prevalencia estimada de caries dental en la denticion temporal en nifios de 1 a 9 afios en todo el mundo
Fuente de datos: Red colaboradora con Carga Global de las Enfermedades. GBD 2019. Seattle: IHME; 2020. Produccién del mapa: unidad ENT/DCT de la OMS.
Fecha de creacion del mapa: 30 de agosto de 2022. Nota. N = 194 paises; datos para nifios de 1 a 9 anos, ambos sexos, de GBD 2019




Prevalencia estimada de caries
dental sin tratar en la denticion
permanente en personas de mas
de 5 anos, 2019

23,3% - 30,6%

1.30,6% - 35,6%

W 35,6% - 40,6%

M 40,6% - 55,7%
Datos no disponibles
No aplicable

Figura 2: Prevalencia estimada de caries dental en la denticion permanente en todo el mundo
Fuente de datos: Red colaboradora con Carga Global de las Enfermedades. GBD 2019. Seattle: IHME; 2020. Produccién del mapa: unidad ENT/DCT de la OMS.
Fecha de creacion del mapa: 30 de agosto de 2022. Nota. N = 194 paises; los datos son edades estandarizadas, para edades superiores a 5 anos, ambos sexos, de GBD 2019




Dieta y caries dental
Es posible mantener una buena salud bucodental practicando una buena

Salud bucodental y dieta estan conectadas. La nutricion afecta a la denticion durante higiene oral, que incluye:
el crecimiento, y la malnutricion puede exacerbar enfermedades infecciosas bucales
y periodontales. No obstante, el efecto més importante de la nutricion sobre la
dentadura es el impacto de la dieta sobre el desarrollo de caries dental y la erosién +
del esmalte. +

La caries dental la causan los acidos que se producen cuando el az(car y otros
carbohidratos fermentables presentes en nuestros alimentos o bebidas son

) ) ) Cepillarse los dientes Visitar al dentista para Seguir una dieta bien
descompuestos por las bacterias orales de la placa dental en la superficie del diente. durante dos minutos revisiones habituales y equilibrada, baja en
El 4cido producido da lugar a una pérdida de calcio y de fosfato del esmalte, un dos veces al dia, con limpiezas dentales azlicares y alta en

proceso denominado desmineralizacion (Gupta et al, 2013). un dentifrico con flGor frutas y verduras

Para la prevencion y el tratamiento temprano de la caries dental es prioritario seguir
una dieta saludable y buenas préacticas de higiene bucodental desde una edad
temprana (OMS, 2022). En lo tocante a la dieta para una ¢ptima salud dental, debe
limitarse la ingesta en exceso de azlcares y otros carbohidratos fermentables.

Evitar todas las formas Mascar chicle sin
del tabaco y limitar el azucar después de
consumo de alcohol comer y beber

Fuentes:

(1) Federaciéon Dental Internacional - FDI. El Desafio de las Enfermedades Bucodentales: Una
llamada a la accion global. Atlas de la Salud Bucodental. 2% ed. Ginebra. 2015a. Disponible en:
https://www.fdiworlddental.org/oral-health-atlas (Acceso el 9 de marzo de 2023)

(2) Dia Mundial de la Salud Bucodental (WOHD) 2021-2023. EI WOHD se celebra todos

los afios el 20 de marzo y es una iniciativa de la Federacién Dental Internacional - FDI.
Disponible en: https://www. worldoralhealthday.org/ (Acceso el 9 de marzo de 2023)




Azucar y caries dental

El consumo frecuente de azlcares es un importante factor dietético en el desarrollo
de la caries dental. Una revisién sistemética, efectuada con el objetivo de informar la
directriz de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) sobre la ingesta de azticares
libres, concluyd que existe una evidencia constante que respalda la relacion entre la
cantidad de azUcares libres ingeridos y el desarrollo de caries dental entre distintos
grupos de edad (Moynihan y Kelly, 2014). El proceso de revisién también ha
demostrado una evidencia de calidad moderada que respalda que limitar la ingesta
de azUcares libres a <10% de la ingesta diaria de energia minimiza el riesgo de caries
dental a lo largo de toda la vida (OMS, 2015).

Las bacterias orales
descomponen
ingredientes
fermentables

Produccion de acido

Recientemente, en su Opinion Cientifica sobre el nivel maximo de ingesta tolerable
de azUcares alimentarios, la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA)
confirmd una relacién positiva y lineal dosis-respuesta entre la ingesta total de
azUcares y el riesgo de caries dental en la denticion permanente y temporal

(EFSA, 2022). Los mecanismos a través de los cuales los az(cares aumentan el riesgo
de caries dental estan bien establecidos: son metabolizados por microorganismos de
la placa, produciendo &cidos organicos que desmineralizan el esmalte vy la dentina, lo
que posteriormente provoca la caries. Ademas, se ha llegado a la conclusion de que
el riesgo de caries es mayor si se consumen azlcares con gran frecuenciay en un
formato que los retenga en la boca durante periodos largos (Anderson et al, 2009).

Desmineralizacion Caries dental
de la estructura

dental (pérdida de

calcio y fosfato del

esmalte)



Efecto no cariogénico de los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias

Contrariamente a los azUcares, los EBCSC no tienen efecto cariogénico, lo

que significa que no provocan caries dental, pues no son sustratos para los
microorganismos orales. Todos los EBCSC aprobados son ingredientes alimentarios
de sabor dulce sin, o practicamente sin, calorias, que no fermentan por accion de
las bacterias orales y, por consiguiente, no contribuyen a la caries dental (Roberts y
Wright, 2012; van Loveren et al, 2012).

La primera evidencia cientifica respecto a los beneficios para la salud bucodental de
los EBCSC se remonta a la década de 1970 (Olson, 1977)y, desde entonces, diversos
estudios y revisiones han examinado y confirmado la naturaleza no cariogénica de los
EBCSC (Grenby et al, 1986; Mandel y Grotz, 2002; Matsukubo y Takazoe, 2006; EFSA,
2011; Giacaman et al, 2013; Gupta et al, 2013; Brambilla et al, 2014; Ferrazzano et al,
2015; Vandana et al, 2017; Cocco et al, 2019; Shinde et al, 2020; Zhu et al, 2021).

A la hora de evaluar un edulcorante que no contiene azlcar en relacidon con la caries
dental, es importante tener en cuenta el potencial de su metabolizacion por medio
de los microorganismos orales v la placa dental, la influencia del consumo sobre los
microorganismos cariogénicos, y el riesgo de adaptacion microbiana al edulcorante.

Al examinar el impacto de aztcares y de EBCSC sobre la salud bucodental, una
revision concluyo que los EBCSC como aspartamo, acesulfamo-K, ciclamato, sacarina,
sucralosa vy glucésidos de esteviol, entre otros, no son metabolizados a &cidos por
medio de los microorganismos orales y no pueden provocar caries dental

(Gupta et al, 2013).

En su declaracion de politica publicada en 2008, la Federacién Dental Internacional
- FDI respaldaba que, cuando se sustituyen los azlcares por sustitutos del azticar no
cariogénicos en productos como resposteria, chicles y bebidas, se reduce el riesgo de
caries dental (Declaracion de politica de la FDI de 2008).

Evidencia cientifica en la regulacién de la UE

Tras revisar la evidencia disponible, la Autoridad Europea de Seguridad
Alimentaria (EFSA) sostiene en sus respectivas opiniones cientificas que
“existe suficiente informacion cientifica para respaldar las afirmaciones de
que los edulcorantes intensos, como sustitutos de azticares, mantienen la
mineralizacién al disminuir la desmineralizacién dental si se consumen en vez
de azUcares”. (EFSA, 2011).

En base a esta opinién cientifica de la EFSA, la Comisién Europea autorizé

la siguiente declaracion de propiedad saludable: “El consumo frecuente de
azucares contribuye a la desmineralizacién dental. El consumo de alimentos/
bebidas que contienen edulcorantes bajos en calorias en vez de azlcar puede
ayudar a mantener la mineralizacion dental, al disminuir su desmineralizacion”.
(Reglamento de la Comision (UE) N° 432/2012, de 16 de mayo de 2012).




Puntos de

vista de los
expertos

¢Como influyen los edulcorantes bajos en calorias/sin calorias en el potencial cariogénico del microbioma oral?

Doctora Wendy Russell: Aunque cada vez se conoce mejor el impacto de la dieta
sobre el microbioma intestinal, el microbioma oral se ha estudiado menos. Se sabe
que las bacterias orales generan, a partir de la sacarosa, productos acidos que
provocan desmineralizacion, y que los sustitutos del azticar pueden contribuir a
prevenir la caries (Matsukubo et al, 2006), pero la funcion del microbioma oral solo ha
empezado a explorarse recientemente.

En un estudio reciente con seres humanos, se demostré que los EBCSC impactaban
de manera significativa en las bacterias orales (Suez et al, 2022). Se observaron
cambios en la abundancia relativa de seis especies de Streptococcus con sucralosa,
y una menor abundancia relativa de Fusobacterias con sacarina y menos abundancia
de Porphyromonas y Prevotella nanceiensis con aspartamo. Salvo el impacto de la

estevia en la ruta metabolica en la KEGG (que informa sobre la funcién bioldgica
de alto nivel), no se conoce el impacto de los cambios en estos perfiles microbianos
sobre la salud bucodental. No obstante, las variaciones en la abundancia de
Streptococcus pueden ser importantes, dado que el Streptococcus mutans, el
Streptococcus sanguinis y el Streptococcus gordonii se han asociado al desarrollo
de caries dental (Takahashi and Nyvad, 2011). Un trabajo reciente también ha
demostrado que el acesulfamo-K, el aspartamo, la sacarina y la sucralosa pueden
inhibir el crecimiento vy la formacion de biopelicula del Streptococcus mutans y el
Streptococcus sanguinis (Zhu et al, 2021). Aunque este trabajo esta en un estadio
temprano, sugiere una posibilidad de que los EBCSC impacten beneficiosamente en
la salud bucodental, al modular el potencial cariogénico del microbioma oral.



El papel del chicle sin aztcar en la salud bucodental

Mascar chicle sin aztcar, edulcorado con EBCSC no fermentables, estimula
la produccion de saliva y ha demostrado tener importantes beneficios para la
salud bucodental.

Al revisar la evidencia cientifica disponible, la EFSA concluyd en sus Opiniones
Cientificas que se ha establecido una relacion causa-efecto entre el consumo de chicle
sin azUcar y reduccion de sequedad oral, mantenimiento de la mineralizacion dental, y
neutralizacion de los 4cidos de la placa (EFSA, 2009; EFSA, 2010a; EFSA, 2010b), todo lo
cual es beneficioso para la salud bucodental, al ayudar a reducir la incidencia de caries.
En base a estas Opiniones Cientificas de la EFSA, la Comision Europea ha autorizado las
respectivas declaraciones de propiedades saludables.

Una reciente revision sistemética y meta analisis de 12 estudios también ha confirmado
que mascar chicle sin azticar puede reducir el desarrollo posterior de caries dental
(Newton et al, 2020). Se llegd a la conclusion de que los chicles sin aztcar reducian

de manera importante el aumento de caries, ofreciendo un porcentaje de prevencion
del 28%.

Finalmente, la Federacién Dental Internacional - FDI también respalda la afirmacién
de que el uso habitual de chicle con edulcorantes no cariogénicos puede desempeiiar
un papel en la prevencion de la caries dental gracias a su naturaleza no cariogénicay a
su efecto de estimulacion salivar (Declaracion de Politica de la FDI, 2008).

Las ventajas para el cuidado bucodental de mascar chicle sin azlicar estan ampliamente
reconocidas por instituciones como la Unién Europea (Reglamento de la Comision (UE)
N°432/2012, 16 de mayo de 2012), departamentos de salud y organismos federales
de Canada (Health Canada, 2014) y Australia (Australia’s National Oral Health Plan
2015-2024), la Federacion Dental Internacional (FDI, 2015b) y méas de 20 asociaciones
nacionales de salud oral o bucodental en todo el mundo.

¢Coémo protege el chicle sin azticar nuestra dentadura?

La saliva neutraliza Un mayor flujo de saliva
los acidos de la placa, reduce la sequedad de la
protegiendo el esmalte boca

El chicle sin aztcar
estimula la produccién
de saliva: el sistema de
defensa de la cavidad
bucal frente a la caries

Cepillar los dientes dos veces al diay

mascar chicle sin aztcar después de

comidas y refrigerios puede ayudar a
mantener sana la dentadura

También ayuda a nuestra dentadura
a retener los minerales que necesita
para mantener su dureza y fortaleza



Conclusion

Los EBCSC, al ser ingredientes no fermentables vy, por tanto, no cariogénicos, son
ingredientes inocuos para la dentadura que aportan ventajas para la salud bucodental
cuando se utilizan en vez de azlcares en alimentos y bebidas, chicles sin azlicar,
dentifricos y medicamentos, siempre que los deméas componentes tampoco sean
cariogénicos ni erosivos (otros ingredientes en determinados productos alimentarios
con edulcorantes bajos en calorifas/sin calorfas, como el almidén y/o los azlcares
presentes de manera natural pueden seguir provocando caries) (Gibson et al, 2014).

En general, y desde un punto de vista de salud publica, reducir la cantidad y
frecuencia de exposicion dietética a los azticares es un complemento importante en la
prevencion de la caries y, en este sentido, los EBCSC pueden ayudar a las personas a
reducir la ingesta total de azucares y seguir disfrutando del sabor dulce en el contexto
de una dieta inocua para la dentadura que no comporte efecto cariogénico.

Los edulcorantes bajos en calorias/
sin calorias son ingredientes inocuos
para la dentadura
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El sabor dulce en |a
dieta humana '

El sabor dulce es parte integrante de la dieta humana. Nuestro
apetito por lo dulce es innato, se expresa incluso antes del
nacimiento, y se extiende a todas las edades y todas las
culturas del mundo. Sin embargo, nuestro entorno alimentario .
ha cambiado considerablemente a lo largo de las Ultimas
décadas, y ahora estan ampliamente disponibles y facilmente
accesibles alimentos apetecibles y muy caléricos, normalmente
con mayor contenido en grasas y azucares. En un momento en
que organizaciones de salud de todo el mundo recomiendan
reducir la ingesta de azucares libres a menos del 10%, o incluso
el 5%, de la ingesta energética diaria total, gestionar el sabor
dulce en la dieta es fundamental desde un punto de vista
nutricional y de salud publica.

El objetivo de este capitulo es presentar informacion
cientifica sobre el papel del sabor dulce en la dieta de los
seres humanos, y debatir la funcion de los edulcorantes bajos
en calorias/sin calorias (EBCSC) en la gestion de nuestra
preferencia innata por lo dulce.



¢Por qué nos gusta el sabor dulce?

El sabor desempena un importante papel en la eleccién de alimentos vy la
ingesta dietética (de Graaf and Boesveldt, 2017). Junto a otros sentidos,

el sabor impulsa nuestras decisiones de aceptar o rechazar un alimento
potencial, y a la vez asegurar la ingesta de suficientes nutrientes. En los
seres humanos, como en muchas especies animales, el sabor tiene el valor
adicional de contribuir al placer y disfrute general de un alimento o una
bebida (Drewnowski 1997; Steiner et al, 2001). Los cinco “sabores basicos”
reconocidos generalmente incluyen: dulce, 4cido, amargo, salado y umami
(Figura 1), mientras que nuevas evidencias sugieren que podria haber un
sexto sabor basico: grasa (Running et al, 2015; Jaime-Lara et al, 2023).

Salado

sal de mesa, etc.

Acido

limones, limas,
pomelo, etc.

Figura 1: Sabores bésicos

Dulce

Grasa

azUcar, miel, etc. aceite de oliva,

"

o0

aceitunas, aguacate

Umami

salsa de soja, queso
parmesano, etc.

Amargo

cacao, granos de
café, etc.



El sabor dulce siempre fue y sigue formando parte integrante de la dieta humana.
La respuesta afectiva al sabor dulce es también evidente en el hecho de que la
palabra “dulce” se use ampliamente para describir no solo esta cualidad de sabor
basico, sino también algo placentero; por ejemplo, “la dolce vita” [dulce vida] (Reed y
McDaniel, 2006).

“Gustar” y “desear” son dos componentes distintos de la recompensa
alimentaria (Morales y Berridge, 2020). “Gustar” subraya el placer subjetivo

provocado por saborear un alimento en particular, mientras que “desear”
se refiere al deseo de ingerir realmente un alimento (Berridge, 1996;

El placer sensorial derivado de las sustancias con sabor dulce tiene una base innata. Blundell et al, 2010). Por otro lado, “preferencia” implica una comparacion entre
Los expertos creen que la aceptacion congénita de los estimulos dulces vy el rechazo dos o mas estimulos, en que uno se prefiere a otros, y puede establecerse una
de los amargos se ha desarrollado durante la evolucion natural y constituyen una jerarquia de atractivo (Zellner, 2007). Diferentes niveles de “gustar” o “desear”
ventaja adaptativa, preparando al recién nacido para aceptar espontaneamente pueden determinar preferencias entre diversos estimulos.

fuentes de energia y rechazar sustancias amargas potencialmente téxicas (Mennella

y Bobowski, 2015). En consecuencia, la preferencia de los bebés por lo dulce facilita
la aceptacion de la leche humana, cuyo dulzor se debe a su contenido en lactosa, el
azUcar presente en la leche materna. Por ello, se ha sugerido que es biologia béasica la
que dicta el gusto por lo dulce (Drewnowski et al, 2012).




¢Como “reconoce” el sabor dulce nuestro organismo?

El sabor dulce es uno de los sabores basicos que reconocen los seres humanos.
Los receptores de sabor dulce que se encuentran en la cavidad bucal detectan
un estimulo de sabor dulce. Diversas moléculas de sabor dulce pueden unirse
a, y estimular, el receptor de sabor dulce, incluidas las de aztcares, polioles, y
una amplia variedad de EBCSC (Renwick y Molinary, 2010).

La percepcion del sabor dulce implica a dos proteinas receptoras
transmembrana acopladas a la proteina G, T1IR2 y T1R3, que se dimerizan
para formar el receptor del sabor dulce. La proteina G asociada al receptor de
sabor dulce es alfa-gustducina. La unién de un compuesto dulce al receptor
activa la liberacién de alfa-gustducina, que dispara eventos de sefalizacién
intracelulares, como la apertura de canales idnicos o la generacion de otras
sefales bioquimicas, dando lugar a una liberacién de calcio intracelular
(Ca2+). La estimulacion del receptor de sabor T1R2 + T1R3 activa los nervios
gustativos periféricos transmitiendo informacion sensorial al cerebro y, a su
vez, vias gustativas al cerebro (Renwick y Molinary, 2010).

También se han encontrado receptores idénticos en otras partes del tracto
digestivo, desde el estébmago y el pancreas, hasta el colon y las células
enteroendocrinas (Mehat y Corpe, 2018). Estos receptores responden a la
presencia de azucares induciendo varias respuestas metabélicas asociadas
normalmente a la saciedad y al metabolismo de la glucosa (gj., secrecion de
hormonas del intestino e insulina, reduccion de grelina, ralentizacién del
vaciado gastrico). Contrariamente a las respuestas metabdlicas suscitadas
por los azucares, la evidencia cientifica procedente de estudios con humanos
sugiere que los EBCSC no afectan de manera significativa a las hormonas

del intestino, la motilidad gastrica, el apetito, ni el metabolismo de la glucosa
en los seres humanos (Renwick y Molinary, 2010; Steinert et al, 2011; Bryant y
McLaughlin, 2016; Mehat y Corpe, 2018; Zhang et al, 2023).



Preferencia por el sabor dulce: desde la primera infancia hasta
la edad adulta

La aceptacion del sabor dulce vy el rechazo de lo amargo son rasgos innatos (Mennella
y Bobowski, 2015). Esto es evidente, por ejemplo, en los caracteristicos “reflejos
faciales del gusto’, las reacciones estereotipadas provocadas en neonatos humanos
pocas horas después del nacimiento, cuando se les pone una pequefa cantidad de
soluciones sapidas en la boca. El azlicar provoca una caracteristica respuesta de
aceptacion, que contrasta enormemente con el rechazo provocado por sustancias
amargas vy acidas (Steiner, 1977) (Figura 2). Cuando se pone una solucion dulce en

la cavidad oral del bebé, se observa relajacion del rostro, protrusion de la lengua y
busqueda con los labios v, a veces, una sonrisa (Steiner et al, 2001).

La investigacion temprana sobre la trayectoria del desarrollo de las preferencias

por el sabor dulce sugiere que dichas preferencias se expresan incluso antes del
nacimiento (Mennella y Beauchamp, 1998). Un estudio reciente con ecografias en 4D
demostro que los fetos de entre 32 y 36 semanas reaccionan a los sabores de los
alimentos ingeridos por la madre embarazada de manera similar a la postnatal (Ustun
et al, 2022). En este estudio, los fetos expresaban diferentes tipos y frecuencias

de movimientos faciales en relacion con el tipo de sabor a que se exponian:
concretamente, expresiones mas risuefias cuando se exponian al sabor de una
zanahoria (dulce) y expresiones mas llorosas cuando experimentaban el sabor del kale
(amargo).

Expresiones faciales de bebés

Image courtesy of John Wiley and Sons

Figura 2: Expresiones faciales de recién nacidos en respuesta a los estimulos dulce, acido,
amargo y salado (After Steiner, 1977)

Los seres humanos nacen con
una predileccion por o dulce, que
va decreciendo con el paso de Ia
infancia a la adolescencia y a la
edad adulta.



Nuestro apetito natural por lo dulce permanece hasta la vejez; no obstante, existe
una clara evidencia de que disminuye desde la infancia hasta la edad adulta (Desor
etal, 1975; Desor and Beauchamp, 1987; de Graaf y Zandstra, 1999; Mennella et al,
2011). Los nifios prefieren concentraciones de sacarosa superiores a los adultos,
produciéndose la transicion durante la adolescencia (de Graaf y Zandstra, 1999; Petty
et al, 2020).

Un estudio con 485 individuos demostrd que los ninos tenfan umbrales mas altos de
deteccion del sabor de la sacarosa que los adolescentes, quienes a su vez requerian
concentraciones mas altas que los adultos, lo que significa que necesitaban mayores
concentraciones de sacarosa para detectar un sabor diferente del agua (Petty et al,
2020). Sin embargo, no se encontrd una relacion significativa entre los umbrales de
deteccion del sabor dulce y las preferencias entre los grupos de edad, lo que indica
que la predileccion por lo dulce no se explica directamente por las diferencias en la
capacidad de detectar el sabor dulce. Se ha sugerido que la mayor preferencia por

lo dulce durante la infancia y la adolescencia puede reflejar en parte las mayores
necesidades caldricas y nutricionales durante periodos de maximo crecimiento fisico,
como se demuestra en estudios que vinculan el nivel preferido de dulzor con la
altura y los niveles de un biomarcador de reabsorciéon ésea vy crecimiento de los nifos
(Coldwell et al, 2009; Mennella et al, 2014).

Finalmente, la investigacion sugiere que, en general, la percepcion del sabor declina
durante el proceso de envejecimiento saludable, aunque el grado de declive (incluido
para el sabor dulce) difiere entre estudios (Methven et al, 2012).




Determinantes de la preferencia por el sabor dulce mas alla de la edad

Aunque todos los seres humanos expresan la misma respuesta al sabor dulce
inmediatamente después del nacimiento, la preferencia por el sabor dulce varia con
el iempo vy se vuelve muy idiosincratica en adultos (Reed y McDaniel, 2006). En la
mayoria de los adultos esta presente la apetencia de dulce, pero existen grandes
diferencias entre personas en la intensidad preferida de dulzor. Aln no esta claro por
qué las personas muestran respuestas heddnicas tan diferentes a los sabores dulces
(Armitage et al, 2021).

Ciertos estudios sugieren que los seres humanos caen en tres patrones fenotipicos
de respuesta al sabor dulce: aquellos en quienes el gusto aumenta con la intensidad
del dulzor (les agrada el dulce); aquellos que muestran un desagrado creciente a
medida que aumenta el dulzor (les desagrada el dulce), y un tercer grupo que muestra
preferencia por niveles moderados de dulzor (latridi et al, 2019).

Revisiones recientes han examinado el papel potencial de diversos determinantes
de la preferencia y el gusto por el sabor dulce en seres humanos (Venditti et al,
2020; Armitage et al, 2021). Se ha examinado el impacto de edad, genética, factores
dietéticos y de estilo de vida, factores hormonales y reproductivos, estado de peso
corporal y pérdida de peso, personalidad y factores culturales, exposicion previa y
estado de salud (enfermedad).

Existen pruebas de que las diferencias genéticas entre las personas pueden explicar
parcialmente las variaciones individuales en percepcién y preferencia de dulce

(Reed y McDaniel, 2006; Keskitalo et al, 2007; Fushan et al, 2010; Reed y Knaapila,
2010; Bachmanov et al, 2011; Joseph et al, 2016). No obstante, alin no esta claro
como podrian traducirse estas diferencias genéticas a la ingesta de alimentos y a la
preferencia por alimentos a cada edad.

Las asociaciones entre preferencias por el dulce y factores hormonales y
reproductivos son, en general, incoherentes, segln la evaluacion de la revision

de antecedentes de Venditti y su equipo (Venditti et al, 2020). Asimismo, existen
evidencias limitadas y heterogéneas respecto a los vinculos entre distintos rasgos de
la personalidad con la predileccion por el dulce, sin asociaciones claras o coherentes.
Tampoco se ha reportado un patrdn claro para la preferencia por el sabor dulce en
base a la composicion de macronutrientes de la dieta o de la comida. Sin embargo, si
existe cierta coherencia en la literatura cientifica respecto a un incremento general de
la apetencia por el dulce en estado de ayunas frente al estado de saciedad, asi como
cierta sugerencia, pese a proceder de un nimero muy limitado de estudios, de que
una mayor actividad fisica pueda estar asociada a una reduccion en la preferencia de
sabor dulce (Venditti et al, 2020).

Otros determinantes potenciales de la preferencia y/o el gusto por lo dulce,
incluido el peso corporal y la exposicién previa al sabor dulce, se discuten en los
epigrafes siguientes.



¢Existe un vinculo entre sabor dulce y obesidad?

La atraccion de los seres humanos por los alimentos de sabor dulce ha dado origen
a la idea de que la apetencia de productos dulces podria ser un factor clave para

la obesidad. Se ha sugerido que la apetencia de alimentos y bebidas dulces de una
persona podria facilitar el consumo en exceso v, en una sociedad en que se dispone
ampliamente de alimentos apetecibles y comodos, anular potencialmente los
mecanismos fisiologicos de regulacion de energia (Bellisle, 2015).

No cabe duda de que el consumo en exceso de productos de gran densidad
energética, algunos de los cuales son dulces, puede dar lugar a un desequilibrio entre
la ingesta v el gasto de energfa y, en consecuencia, aumento de peso. Sin embargo, la
evidencia cientifica actual no demuestra un respaldo claro de la extendida suposiciéon
de que una fuerte atracciéon hacia lo dulce esté asociada a sobrealimentacion y
obesidad (Venditti et al, 2020; Armitage et al, 2021). De hecho, una revision reciente
sefalaba hacia numerosos estudios que indicaban lo contrario, es decir, que los
individuos con obesidad expresan menor gusto general por lo dulce, y que las
personas a quienes no agrada el dulce, més que a quienes les agrada, pueden tener
una grasa corporal ligeramente superior (Armitage et al, 2021). Asimismo, la evidencia
actual no respalda claramente la afirmacion de que las personas con obesidad
tengan alteradas la sensibilidad y la percepcién del sabor dulce, en comparacion

con las personas con normopeso (Ribeiro y Oliveira-Maia, 2021). En resumen, los
datos disponibles no apoyan la nocion de que el gusto por lo dulce esta vinculado

a un mayor peso corporal y a obesidad en adultos v, si acaso, aportan pruebas de

lo contrario (Armitage et al, 2021). No obstante, serd necesario examinar los efectos
potenciales de la pérdida de peso, incluida la posterior a la cirugia bariatrica, sobre
las preferencias por el dulce y su percepcién, en futuros estudios (Ribeiro y Oliveira-
Maia, 2021).
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Estudios en ninos y adolescentes tampoco muestran diferencias en la preferencia

por el sabor dulce, ni en la ingesta de alimentos dulces, seglin su peso (Venditti

et al, 2020). Por ejemplo, en un estudio de 366 nifios de entre 7 y 9 afios, no se
encontré asociacion entre adiposidad y gusto por alimentos azucarados de sabor
dulce (Hill et al, 2009). Asimismo, un estudio con 574 nifos y adolescentes, de entre
10y 17 anos, indicé que no habia diferencias en las preferencias sensoriales o la
sensibilidad al sabor entre las distintas categorias de peso corporal (Alexy et al, 2011).
Entre los adolescentes, los resultados del estudio de cohortes Salud Finlandesa en
Adolescentes, en 4.237 chicas y chicos, sugerian que el mayor consumo de caprichos
dulces no estaba relacionado con tener sobrepeso ni con el cambio de peso a lo largo
de un periodo de seguimiento de 2 afios (Lommi et al, 2021). Finalmente, un estudio
en nifios y adultos concluyd que, independientemente de la edad, la predileccion y el
gusto por lo dulce, tanto por edulcorantes caléricos como por EBCSC, no diferia entre
personas obesas y no obesas (Figura 3) (Bobowski et al, 2017). En conjunto, estas
conclusiones sugieren que el mayor gusto o predileccion por el sabor dulce no esta
relacionado con el peso corporal de ninos, adolescentes, ni adultos.
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Figura 3: Niveles de mayor preferencia por sacarosa y sucralosa entre nifios (a)
y adultos (b) 0 seglin su peso: no se encontraron relaciones estadisticamente
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Exposicion al sabor dulce y predileccion por lo dulce

Existe una creencia comun de que la exposicion repetida al sabor dulce a través de la
dieta puede estimular nuestra apetencia de dulce y dar lugar a comer en exceso vy, por
tanto, al aumento de peso, pese a la ausencia de evidencias claras que respalden esta
idea (Bellisle, 2015; Public Health England, 2015; Rogers, 2018; Appleton et al, 2018;
Wittenkind et al, 2018; Venditti et al, 2020; Armitage et al, 2021; Higgins et al, 2022).

Una revision sistematica que examinaba los resultados de 21 estudios en ninos y
adultos concluyd que la evidencia actual procedente de ensayos controlados en seres
humanos no respalda la afirmacion de que la exposiciéon dietética al dulce afecte a la
consiguiente aceptacion, preferencia o eleccion generalizada de alimentos o bebidas
de sabor dulce en la dieta (Appleton et al, 2018). De hecho, una mayor exposicion

al sabor dulce tiende méas bien a menor preferencia por lo dulce a corto plazo, un
fendomeno conocido como saciedad sensoria especifica (la exposicién a un atributo
sensorial concreto, por ejemplo, el sabor dulce, puede dar lugar a reducciones en el
placer aparente vy en la eleccion de comidas y bebidas con ese mismo atributo).

En un ECA de 3 meses, una dieta baja en azlicares y en exposicion al sabor dulce no
modificé la predilecciéon por lo dulce respecto a una dieta habitual, pese a los indices
mas elevados de percepcion de intensidad del dulce (Wise et al, 2016). Realmente, si
la percepcién de intensidad del sabor dulce no da como resultado un cambio en el
dulzor preferido de los alimentos, estd poco claro como podria afectar a la elecciéon
de los mismos. Los resultados de siete estudios disponibles que evaluaban el impacto
de la exposicion a distintos niveles de dulce en la dieta no respaldan la afirmacion de
que una elevada exposicion al dulce en la dieta, frente a una exposicion baja, afecta al
consumo de calorfas y alimentos dulces, ni que dé como resultado comer en exceso
(Higgins et al, 2022). Actualmente estd en curso un ECA a mas largo plazo con el
objetivo de evaluar el efecto de una exposiciéon baja, regular v alta al sabor dulce en
la dieta a lo largo de 6 meses sobre la percepcién vy la preferencia de sabor dulce, y la
eleccién e ingesta de alimentos, entre otros resultados para la salud (Cad et al, 2023).



Sabor dulce sin calorias: el papel de los
edulcorantes bajos en calorias/sin calorias

En un momento de epidemia de obesidad, en que las mayores ingestas de azticares y
grasas contribuyen a una ingesta energética excesiva y, en definitiva, al aumento de
peso, se han propuesto distintas estrategias para gestionar nuestra apetencia innata
por el sabor dulce, como el uso de EBCSC en vez de edulcorantes caloéricos, como
herramientas Utiles para reducir los azUcares vy, por tanto, la ingesta total de energia.

En los productos de alimentacion tradicionales, el sabor dulce se aporta
principalmente mediante azlcares. Los azlcares son carbohidratos con un sabor
dulce distintivo y un contenido energético de 4 kcal por gramo. Con el fin de

permitir que los consumidores disfruten del apetecible sabor dulce de sus alimentos
y bebidas favoritos sin la carga energética del azlcar, en las Ultimas décadas se han
desarrollado diversos EBCSC (Bellisle, 2015). Los EBCSC tienen un poder edulcorante
muy superior al de los azlcares, de modo que pueden utilizarse en cantidades muy .
pequenas (miligramos en vez de gramos de azUicares) para conferir el nivel deseado de ’
dulzor a un alimento o bebiday, a la vez, aportar muy poca - o ninguna - energia al
producto final. Al reducir el contenido energético de alimentos y bebidas, los EBCSC
podrian ser una herramienta Util para saciar nuestro deseo de sabor dulce con menos
calorias o sin calorias.

Sin embargo, durante anos se han expresado inquietudes respecto a los efectos
potenciales de los EBCSC sobre la apetencia de dulce (Yunker et al, 2020). En
concreto, se ha sugerido que los EBCSC podrian agudizar la apetencia natural

de dulcey, por tanto, hacer aumentar la ingesta de alimentos y bebidas dulces,
dificultando que los consumidores controlen su respuesta al sabor dulce. Asimismo,
una revision que examinaba evidencias relacionadas con este aspecto rechazaba esta
afirmacion y conclufa que el consumo de EBCSC no incrementa la ingesta de energia
o alimentos en comparacion con el agua, y puede tener la ventaja de satisfacer hasta
cierto grado el deseo de dulce cuando se consumen poco antes de, o con, una
comida (Rogers, 2018).




Diversos estudios clinicos controlados han demostrado que el uso de EBCSC esta
asociado a una menor ingesta de sustancias de sabor dulce en nifios (de Ruyter et al,
2013) y adultos (Piernas et al, 2013; Fantino et al, 2018; Higgins et al, 2018; Maloney et
al, 2019). Por ejemplo, un amplio ECA en niflos concluyé que el consumo de bebidas
con EBCSC durante 18 meses no exacerbd el gusto o el deseo de productos de
sabor dulce y que, por el contrario, la utilizacion de EBCSC estaba asociada a una
menor ingesta de alimentos dulces (de Ruyter et al, 2013). El estudio CHOICE, un
ECA de 6 meses en 104 adultos con obesidad, mostrd una supresién mas amplia

de la apetencia de dulce en los participantes con una ingesta diaria elevada de
bebidas EBCSC que en el grupo de control al que solo se permitia agua (Piernas et
al, 2013). Igualmente, el estudio de Fantino y su equipo demostré que el consumo
inmediato 0 a mas largo plazo de bebidas bajas en calorias/sin calorias con las
comidas no afecta al apetito ni al hambre, ni a la ingesta total de calorias y alimentos,
en comparacion con el agua (Fantino et al, 2018) (véase también Capitulo 4). Mas
recientemente, un estudio de Maloney y su equipo llegd a la conclusion de que las
bebidas edulcoradas bajas en calorias/sin calorias pueden ayudar a ciertas personas a
controlar mejor los antojos de alimentos, posiblemente gracias a satisfacer su deseo
de dulce (Maloney et al, 2019). Estudios posteriores publicados recientemente que
abordaban estas inquietudes no encontraron respaldo para afirmar una exacerbacion
de la apetencia de dulce debida al uso de EBCSC (Rogers et al, 2020; Appleton, 2021;
Appleton et al, 2021).

En conclusion, la evidencia actual no respalda la nocién de que el uso de EBCSC
pueda provocar una mayor apetencia de dulce, azticar o productos dulces, o

que exista una asociacion entre la exposicion al sabor dulce y un cambio en las
preferencias de sabor. En muchos casos, los EBCSC contribuyen a satisfacer el deseo
de dulce (Bellisle, 2015).

No existen pruebas de una
asociacion entre el uso de
edulcorantes bajos en calorias/
sin calorias y una mayor apetencia
de azlcar o productos dulces en
niNos o adultos.



Puntos de

vista de los
expertos

¢Puede la exposicion al sabor dulce potenciar el ser “goloso”?

Doctora France Bellisle: El término “goloso/a” se refiere a una persona con una
fuerte preferencia por alimentos de sabor dulce. No se trata de un concepto cientifico
con una definicién rigurosa. Sin embargo, es legitimo preguntarse si una exposicion
repetida al sabor dulce, con o sin calorias, podria aumentar el gusto y la apetencia de
productos de sabor dulce, dando lugar a un consumo mas alto. Una mayor utilizacion
de EBCSC en numerosos alimentos y bebidas podria dar lugar a dicha situacion.

La evidencia actual no respalda la idea de que una exposicion repetida al sabor dulce
en general, o al sabor dulce sin calorias en particular, dé lugar a un mayor apetito
y/0 mayor consumo de alimentos y bebidas edulcorados con aztcar (Rogers, 2018;
Appleton et al, 2018). Lo que han demostrado estudios en laboratorio y de campo es,
por el contrario, que el consumo de productos con un atributo sensorial concreto (ej.,
sabor dulce) conlleva una disminucion temporal del placer y el atractivo de alimentos
y bebidas con ese mismo atributo, un fendémeno probado conocido como “saciedad
sensorial especifica” (Rolls, 1986; Hetherington et al, 2000; Liem y de Graaf, 2004). Por
tanto, la exposicion al sabor dulce de alimentos y bebidas con pequenas cantidades
de azUcares, edulcorados con EBCSC, podria no solo disminuir el consumo de
azUcares libres, sino también saciar el deseo de sabor dulce procedente de otras
fuentes (Appleton et al, 2018).

A la inversa, los efectos potenciales de reducir el sabor dulce en la dieta

(procedente de fuentes caldricas y no caldricas) sobre el apetito alin estan por
investigar en ensayos controlados aleatorizados (Wittenkind et al, 2018). Un estudio
(Wise et al, 2016) demostrd que una dieta baja en azticares mantenida durante tres
meses no cambiaba la predileccion por el sabor dulce, incluso si los participantes
calificaban los alimentos como mas dulces tras finalizar el periodo de intervencion.
Sin embargo, una vez finalizo la dieta baja en azlcares, las personas rapidamente
aumentaban su ingesta ad libitum de aztcares a los niveles iniciales, y su juicio sobre
la intensidad del sabor dulce volvia a los niveles pre-dieta. Parece que la preferencia
y la apetencia de sabor dulce no varia en funcion de una mayor o menor exposicion a
alimentos de sabor dulce, al menos en adultos.



Puntos de

vista de los
expertos

¢Puede el uso de edulcorantes bajos en calorias/sin calorias distorsionar el control de la ingesta de energia?

Doctora France Bellisle: La nocion de que los EBCSC podrian, paraddjicamente,
aumentar el apetito y la ingesta no es nueva (Bellisle, 2015). La formularon en la
década de 1980 John Blundell y su equipo (Blundell y Hill, 1986), que subrayaron
que los EBCSC disocian sabor dulce y contenido energético. Cuando se ingiere un
producto de sabor dulce y que contiene energia, la estimulacion sensorial viene
seguida de efectos post-ingesta que actiian para limitar la ingesta; dichos efectos
incluyen senales de saciedad procedentes del tracto gastrointestinal que informan
al cerebro de que se han obtenido energia y nutrientes. Por contraste, segin la
hipdtesis temprana de Blundell, los EBCSC podrian estimular el apetito gracias a su
sabor dulce, pero no ejercer influencia inhibitoria post-ingesta porque no aportan
energia. Asi, la experiencia de sabor dulce en ausencia de calorias podria debilitar la
asociacion aprendida “dulzor = energia” y, por tanto, distorsionar los mecanismos de
control del apetito.

Numerosos estudios cientificos, utilizando enfoques metodoldgicos muy diversos
(estudios observacionales, ECA, y estudios que utilizaban imagenes por resonancia
magnética) en distintos tipos de participantes (hombres, mujeres, delgados, obesos,
nunca obesos, anteriormente obesos) han examinado el impacto de los EBCSC

sobre la apetencia de sabor dulce y, en definitiva, sobre la ingesta de productos de
sabor dulce (Anton et al, 2010; de Ruyter et al, 2013; Piernas et al, 2013; Fantino et

al, 2018; Higgins et al, 2018). Ademas, varias revisiones sistematicas y meta analisis
han evaluado los datos disponibles. En general, los estudios existentes llegan en su
mayoria a conclusiones constantes: el uso a corto o largo plazo de los EBCSC no
demuestra una asociaciéon coherente con un aumento del apetito en general, o con la
apetencia concreta de azlcar o productos dulces. De hecho, en muchos casos, el uso
de EBCSC esta asociado a una menor ingesta de sustancias de sabor dulce (Rogers et
al, 2016; Rogers, 2018). Esta es también la conclusién de un informe de Public Health
England (2015), que indicaba que no existe evidencia que sugiera que mantener el
sabor dulce mediante el uso de EBCSC aumente la seleccidon de alimentos y bebidas
con mas calorias.
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