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Resumen

Los niveles elevados de colesterol LDL son un factor de riesgo importante para la enfermedad cardfaca y su reduc-
cién disminuye el riesgo de enfermedades del corazén. Los esteres de estanol vegetal, cuando se consumen en
las cantidades necesarias, ayudan en la reduccién del colesterol total y el colesterol LDL, bloqueando la absorcién
de colesterol en el tracto digestivo. Diversas investigaciones han demostrado que el consumo de esteres de es-
tanol vegetal en la alimentacién son una alternativa para la prevencién y control de dichas enfermedades, por el
gran impacto que tienen en la reduccién de lipidos, la cual puede ser del 14 % en las concentraciones de lipidos
plasméticos, reduciendo el colesterol total entre 10 % y 20 % y el colesterol LDL aproximadamente en 10 %. Los
esteroles y estanoles vegetales son alimentos seguros que pueden generar grandes beneficios en poblaciones con
hipercolesterolemia moderada, o riesgo cardiovascular.
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Abstract

High levels of LDL cholesterol are a major risk factor for heart disease and its reduction lowers the risk of heart
disease. The plant stanol esters when consumed in amounts necessary help in lowering total cholesterol and LDL
cholesterol by blocking cholesterol absorption in the digestive tract. Several studies have shown that consumption
of plant stanol esters in the feed are an alternative for the prevention and control of these diseases by the large
impact on the reduction of lipids, which may be of 14 % lipid concentrations plasma, reducing total cholesterol
between 10 % and 20 % and LDL by 10 % approximately. Sterols and stanols are safe foods that can generate large
benefits in populations with moderate hypercholesterolemia, or cardiovascular risk.
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Resumo

LDL colesterol elevado é um fator de risco para doengas cardiacas e reduz a redugdo do risco de doenga cardiaca. Os ésteres
de estanol de plantas, quando consumido em quantidades necessérias, ajudar na redugao do colesterol total e colesterol LDL
através do bloqueio da absorgao de colesterol no tracto digestivo. Vérios estudos tém mostrado que o consumo de ésteres
de estanol de plantas na alimentag@o sdo uma alternativa para a prevencgao e controlo de tais doengas, o impacto geral sobre
a reducéo dos lipidos, que pode ser de 14% a concentragdes de lipidos, colesterol total reducdo de 10% a 20% e LDL por
10% aproximadamente. Esterdis e estandis sdo alimentos seguros que podem gerar grandes beneficios em populagdes com

hipercolesterolemia moderada, ou risco cardiovascular.

Palavras Chave: Fitosterdis, Dislipidemias, Doengas Cardiovasculares

Introduccion

La principal causa de muerte en el mundo son
las enfermedades cardiovasculares. Aunque es-
tas enfermedades tienen un origen complejo y
son la unién de muchos factores, se acepta que
uno de sus principales desencadenantes son las
alteraciones en el perfil lipidico. Varios estudios
han demostrado que las dislipidemias son un
importante factor de riesgo para este padeci-
miento, por lo tanto mantener los niveles lipi-
dicos en un rango adecuado disminuye el riesgo
de padecer eventos cardiovasculares (1-4).

Las afecciones cardiovasculares constituyen
un serio problema epidemioldgico en el mun-
do contemporéneo, ya que aproximadamente
17 millones de personas mueren cada ano por
causas como el infarto agudo de miocardio y
el accidente cerebrovascular (5), estos sucesos
tienen una directa relacién con la hipercoleste-
rolemia, factor que incrementa el riesgo de epi-
sodios coronarios.

Debido a esto, la prevencién de estas enfer-
medades estéd encaminada principalmente a un
control adecuado de los niveles de colesterol
plasmatico. Estas acciones se dirigen a una dis-
minucién en la ingesta de colesterol y una mayor
actividad fisica, en el caso de las hipercoleste-
rolemias moderadas (desde 200mg/dl hasta 240
mg/dl) (6,7), y la administracion de estatinas di-
rigidas a inhibir la sintesis endégena del coles-
terol y a la disminucién de su absorcién en el
tracto digestivo, cuando se trata de hipercoles-

terolemias severas (mayores a 240 mg/dl) (8,9).
Dentro de la dieta se recomienda la ingesta de
fitoesteroles y fitoestanoles que pueden actuar
como aliados para el control del colesterol plas-
mético.

Materiales y métodos

Esta revision se apoy6 en la blisqueda de articu-
los en las bases de datos Medline (PubMed), se
tuvieron en cuenta todas las investigaciones que
se enfocaran en el uso de los fitoesteroles para
disminucién de los niveles lipidicos.

Las referencias encontradas se almacenaron en
el programa Zotero; se realiz6 revision de refe-
rencias obtenidas desde 1950 hasta el 2011 se
descartaron las repetidas y dejaron las relacio-
nadas directamente con el tema.

Resultados
Fitoesteroles y Fitoestanoles
Generalidades

Los fitoesteroles y los fitoestanoles, son molé-
culas que tienen una estructura quimica idén-
tica, con la diferencia que los fitoestanoles son
saturados, es decir sin dobles enlaces en su es-
tructura base (Figural). Se encuentran en todas
las plantas, y alimentos de origen vegetal, en es-
pecial en los aceites (10). Se ha demostrado que

Revista CES Salud Piblica Volumen 3 No.2 Julio - Diciembre / 2012

166



Fitoesteroles y Fitoestanoles: eficaces para disminucién de lipidos plasmaticos

estos son agentes eficaces para la disminucién
de niveles plasmaticos de colesterol (11-13),
detectandose efectos reductores dos a tres se-
manas después de incluir en la dieta alimentos
ricos en esteroles y estanoles vegetales (14,15);
efecto que se mantiene constante hasta por un
anho (11).

Los estanoles son menos abundantes en la na-
turaleza pero se pueden obtener quimicamente
por hidrogenacién de los esteroles. Son molé-
culas estructuralmente parecidas al colesterol y
se ha demostrado que su ingesta da una serie
de beneficios al organismo, como la inhibicién
de la absorcién del colesterol; ademas se ha
comprobado que tienen propiedades inmuno-
moduladoras, antiinflamatorias, antitumorales,
bactericidas y fungicidas (16).

Estudios como el de Miettinen et al Reduction
of serum cholesterol with sitostanol-ester mar-
garine in a mildly hypercholesterolemic popula-
tion y Munoz et al Fitoesteroles y Fitoestanoles:
Propiedades saludables, sugieren que si se com-
bina el consumo de 2 g de esteroles o estanoles
vegetales al dfa con una dieta sana que conten-
ga pocas grasas saturadas, puede reducirse el
colesterol LDL en un 15 %. Los datos epidemio-
l6gicos permiten calcular que una reduccion del
10 % del colesterol LDL conllevaria, a lo largo de
la vida, a una disminucién del 20 % del riesgo de
cardiopatia coronaria (1,16).

Hasta el momento sigue siendo motivo de deba-
te el mecanismo de los esteroles para disminuir
el colesterol (17), las pruebas realizadas apuntan
a un efecto a nivel intestinal que disminuye la
absorcién del colesterol (18,19), es por esto que
la industria alimentaria se esté valiendo de esta
propiedad para producir alimentos ricos en es-
teroles (19), ganando un lugar importante en las
estrategias para disminuir el riesgo cardiovascu-
lar (20).

Se cree que la diferencia en la estructura de los

fitoesteroles y de los fitoestanoles con el coles-
terol, es responsable de los particulares efectos
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hipocolesterolémicos atribuidos a ambos este-
roles vegetales y también de la baja absorcién
a nivel del tracto intestinal que se ha observado
para estos esteroles (21). La concentracién séri-
ca de fitoesteroles en humanos esté en el rango
de 0,3-1,7 mg/dl y la de los fitoestanoles es me-
nor de 0,1mg/dl, esto es, mucho menor que la
de colesterol (150-300 mg/dl) (22).

Aunque los esteroles se encuentran de forma na-
tural en pequenas cantidades en algunas frutas,
verduras, frutos secos, semillas, leguminosas,
aceites y otras fuentes vegetales, y los estano-
les se encuentran en proporciones todavia mas
pequenas en las mismas fuentes, la cantidad
contenida de forma natural es muy baja para
promover efectos positivos sobre los niveles de
lipidos plasméticos y por lo tanto los niveles de
colesterol total y LDL no se disminuyen con la
dieta habitual (23-25).

Historia

Hace mas de cincuenta anos se observaron los
primeros efectos de los fitoesteroles y fitoes-
tanoles en la reduccién del colesterol. Esto se
determind por la reduccién de los niveles plas-
méticos de colesterol en pollos que eran alimen-
tados con semillas de soya. En estudios poste-
riores, se reportaron efectos similares tanto en
humanos como en animales, atribuyéndoles
este beneficio a la composicién de la soya, ba-
sada en esteroles vegetales (26,27)

Los primeros estudios con fitoesteroles utiliza-
ron preparaciones poco liposolubles, y con el
consumo de alimentos grasos, los efectos eran
muy limitados. En la década de los 70 se rea-
lizaron otras pruebas que demostraron que la
estratificacion de los fitoesteroles con &cidos
grasos de cadena larga, aumentan su solubilidad
en un medio lipofilico, lo que hace que su uso
en alimentos ricos en grasa, sea mas efectivo
(26,28,29).

Durante la década de los 80, se empezaron a
reconocer los beneficios de enriquecer los ali-
mentos con esteroles (26,30,31) y en la actuali-
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dad se han superado muchas de las discusiones
en cuanto a la eficacia relativa de los alimentos
enriquecidos con esteroles y estanoles, (26,32).
Las caracteristicas de los esteroles y estanoles
vegetales hacen que sean més usados en acei-
tes, margarinas y otros productos lipofilicos,
ademés de productos lacteos, bebidas y cerea-
les (26).

Estructura quimica

Los esteroles son compuestos que se encuen-
tran en los reinos: animal y vegetal, haciendo
parte la estructura de las membranas celulares y
como precursores de hormonas, acidos biliares
y vitamina D (33,34)

Los fitoesteroles y los fitoestanoles tienen una
estructura quimica muy similar a la del coleste-
rol. Los fitoesteroles tienen 28 d&tomos de car-
bono y los fitoestanoles 29, lo que los diferencia
del colesterol que esta compuesto estructural-
mente por 27 atomos de carbono (22,33,34).
Los fitoesteroles son particularmente abundan-
tes en el reino vegetal y estan presentes en los
tallos de casi todos los vegetales (23). Por esto
estan normalmente presentes en la alimenta-
cién. Aunque la ingesta diaria de fitoesteroles
es muy variable, porque depende de los hébitos
alimenticios de cada individuo, se estima que se
encuentra entre 160 mg/dia hasta los 500 mg/
dia (35).

En la naturaleza, se han encontrado més de 200
tipos de esteroles vegetales en diversas especies
de plantas, los més abundantes son el [3-sitos-
terol, campesterol y stigmasterol, constituyen-
do el 95-98 % de los fitoesteroles identificados
(1,23) (Figura 1).

La diferencia estructural de los fitoesteroles con
el colesterol y entre los diferentes fitoesteroles
radica en la cadena hidrocarbonada lateral. En el
colesterol, dicha cadena esté formada por ocho
carbones y es saturada. En los fitoesteroles esta

Figura 1. Moléculas fitoesteroles, fitoestanoles y coles-
terol.
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formada por 9 6 10 carbonos y algunos de ellos
presentan un doble enlace (stigmasterol) (1,23).

Mecanismo de accion

Los esteres de estanol y probablemente esterol
son hidrolizados en el intestino delgado supe-
rior (36), alli estos desplazan presumiblemente
el colesterol desde las micelas mixtas y asi re-
ducen su absorcién intestinal, sin embargo, el
mecanismo exacto es desconocido. Los efectos
de los estanoles y esteroles involucran proba-
blemente algunas proteinas transportadoras,
estas proteinas de membrana bombean selec-
tivamente fitoesteroles desde los enterocitos
hacia el lumen intestinal, manteniendo asi la ab-
sorcién baja (37,38).

La produccién hepética de colesterol se estimu-
la cuando la absorcién de este a nivel intestinal
se reduce, pero este incremento de colesterol de
origen hepatico no es lo suficientemente grande
como para compensar el efecto producido por
los esteroles vegetales de origen alimenticio en
las concentraciones adecuadas. Como reaccién,
el higado incrementa el nimero de receptores
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de LDL, a fin de captar colesterol para la sinte-
sis de acidos biliares, aumentando asi la depu-
racién de las LDL de la corriente sanguinea. El
resultado es un cambio favorable de la relacién
entre colesterol LDL y colesterol HDL en plasma
(206).

Ademas inhiben la reesterificacién del colesterol
a nivel de la actividad de la ACAT, y aumentan la
actividad y la expresién del transportador tipo
ABC, acelerando el eflujo de colesterol desde las
células intestinales al lumen intestinal (39,40).
Los esteroles vegetales, al ser més lipofilicos
que el colesterol, tienen la capacidad de despla-
zarlo de las micelas mixtas formadas por la ac-
cién de los fosfolipidos y de las sales biliares en
el lumen intestinal (39,41). Ha sido demostrado,
tanto in vivo como in vitro, que de esta forma se
produce una disminucién, por competicién, de
la incorporacién del colesterol en las micelas y,
en consecuencia disminuye su absorcidn intes-
tinal (42,43).

El colesterol que es desplazado por las micelas
no puede ser absorbido y es eliminado con las
deposiciones, los fitoesteroles y especialmente
los fitoestanoles presentan muy poca absor-
cién a nivel intestinal, por esta razén durante el
proceso de transferencia de los acidos grasos y
monoglicéridos desde las micelas hacia las cé-
lulas intestinales, los esteroles y estanoles son
excretados junto con el colesterol no absorbido
(11,44)

Eficacia de Estanoles y esteroles en la reduccion de co-
lesterol

La relacién entre los niveles elevados de co-
lesterol en la sangre, especialmente del coles-
terol LDL (lipoproteina de baja densidad) y un
mayor riesgo de cardiopatia coronaria esta bien
demostrada. Es posible reducir los niveles de
colesterol y el riesgo cardiovascular mediante
una dieta sana y equilibrada (con pocas grasas
saturadas y poco colesterol, niveles dptimos de
acidos grasos poli-insaturados omega-3 y ome-
ga-6, y mucha fruta y verdura) y actividad fisica
constante (17).
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Los esteroles y estanoles vegetales reducen el
colesterol total y el LDL, ya que inhiben par-
cialmente la absorcidon del colesterol y que su
efecto se suma al de otras préacticas como, por
ejemplo, una dieta baja en grasas o el uso de
medicamentos que reducen el colesterol como
las estatinas (45).

Con el consumo de 1-3g de esteroles y estano-
les vegetales al dia se logra reducir el colesterol
sanguineo. El consumo diario de 2g de esteroles
o estanoles vegetales suele disminuir el coleste-
rol LDL en un 10 %. Si se combina el consumo
de 2g de esteroles o estanoles vegetales al dia
con una dieta sana que contenga pocas grasas
saturadas, puede reducirse el colesterol LDL en
un 15 %. (36,45).

Sequridad del consumo de estanoles

La seguridad de los esteroles y estanoles vege-
tales se ha evaluado gracias a un programa ex-
haustivo de evaluacion (inclusién de los estero-
les vegetales en la categoria de alimento nuevo)
y a una experiencia de uso seguro desde 1999
en varios paises europeos (46).

No obstante, el consumo diario de 2-3 g de es-
teroles y estanoles durante un afo puede pro-
vocar una ligera disminucién de los niveles de
carotenoides del plasma. Esto puede evitarse
llevando una dieta que comprenda las cinco ra-
ciones recomendadas de frutas y verduras con
un elevado contenido de carotenoides (frutas y
verduras de color verde oscuro, amarillo y na-
ranja) (46). Una parte de esta reduccién puede
ser explicada por la disminucién de las particu-
las de LDL en la circulacion, el cual transporta
antioxidantes de grasa soluble (45).

Estudios realizados en humanos y en ratas no
reportaron efectos téxicos producidos por fi-
toestreoles y fitoestanoles. Se ha reportado que
el suministro subcuténeo de a-sitosterol en ra-
tas fue bien tolerado y no mostré evidencias de
lesiones hepaticas y renales. Tampoco se han
observado efectos teratogénicos (47).

169



Romero ], Vasquez EM

La administracion de dosis muy altas de fitoes-
teroles, mayores a 20g/dia puede producir dia-
rrea en los humanos, ademés se observé que
dosis subcutaneas de 5 mg/kg en ratas produ-
cfan disminucién en la produccién de semen y
en el peso de los testiculos, pero este efecto
desaparecia al suspender el suministro de los
fitoesteroles (23).

Otros estudios realizados en ratas comproba-
ron que la absorcién de los esteroles y etanoles
vegetales es muy pobre, este se ha detectado
en las glandulas suprarrenales y en los ovarios,
mientras que en los humanos se ha encontrado
en glandulas suprarrenales, testiculos y placenta
a término, metabolizandose de la misma forma
que el colesterol (45).

En dos estudios, se alimentaron ratas con altas
dosis de estanoles y esteroles, y no se eviden-
ciaron signos de toxicidad o efectos adversos,
a excepcidén de una cierta reduccién de vitami-
nas solubles en grasa a la dosis méxima de 5 %,
equivalente a 4,1 g de estanoles vegetales por
kilogramo de peso corporal por dia (150 veces
mayor que la dosis recomendada de 2 g/ d en
los seres humanos) (45).

Algunos informes dicen que los esteroles y es-
tanoles vegetales tienen efectos estrogénicos,
sin embargo, los esteroles y estanoles vegetales
no se unen a los receptores de estrégenos y en
varios estudios in vitro y en ensayos in vivo no
hubo evidencia de la actividad estrogénica de
los esteroles y estanoles (45).

El aumento en el consumo de estanoles y este-
roles vegetales elevé la cantidad de colesterol
en el intestino grueso, el cual es metabolizado
por la microflora intestinal en 4-colesten-3-ona.
También se encontré un pequefio aumento en
la concentracién fecal de 4-colesten-3-ona des-
pués de que voluntarios sanos consumieron 8,6
g/dl de fitosteroles por cuatro semanas. En un
estudio In vivo se informé que las 4 colesten
-3-ona son mutagénicas. Sin embargo, la eva-
luacién de 4-colesten-3-ona en un ensayo de

mutacién bacteriana y en un ensayo de aberra-
cién cromosémica in vitro no produjo evidencia
de actividad mutagénica (45). Una limitacién de
los estudios en animales es que la microflora de
los seres humanos y ratas son diferentes. Esto
podria afectar la manera en que los esteroles y
estanoles vegetales y el colesterol se metaboliza
en el intestino. Ademas, los sistemas gastroin-
testinales de la rata y el humano son claramente
diferentes (45).

También se han estudiado las manifestacio-
nes de una enfermedad autosémica recesiva
llamada fitosterolemia o sisterolemia, causada
por una mutacién en el gen ABCG8 o en el gen
ABCGS5 localizados en el cromosoma 2p21, es
una condicién metabdlica caracterizada por la
absorcién intestinal sin restricciones tanto del
colesterol, como de derivados de plantas mo-
lecularmente similares al colesterol, tales como
sitosterol. Los pacientes con este trastorno tie-
nen niveles muy altos de esteroles vegetales en
el plasma y debido a esto desarrollan xantomas
tendinosos, aterosclerosis y enfermedad coro-
naria prematura. Esta enfermedad es extrema-
damente rara y se presenta un caso por cada
cinco millones de personas (45).

Conclusiones

Hay suficiente evidencia para categorizar a los
esteroles y estanoles vegetales entre los alimen-
tos seguros, los efectos generados por su con-
sumo frecuente son en la mayoria de los casos
hipotéticos y carecen de pruebas que los de-
muestren, los esteroles y estanoles pueden ge-
nerar disminuciones entre el 10% y el 20% en el
colesterol total y aproximadamente el 10% en el
colesterol LDL, resultados de gran interés para
los pacientes con hipercolesterolemias modera-
das o con antecedentes de riesgo cardiovascu-
lar.

Las disminuciones de los niveles plasmaticos

producidas por los esteroles y estanoles consu-
midos en las dosis adecuadas se producen aun-
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que la dieta no sea baja en grasas, debido a que
la bilis transporta grandes cantidades de coles-
terol al intestino, cuya reabsorcién se dificulta
cuando se ingieren estanoles vegetales (48)

En el estudio de Escurriol V et al Fitosesteroles
plasmaticos: Marcadores de una dieta saludable
y un riesgo cardiometabdlico menor en la po-
blacién Espanola del estudio EPIC, se establecid
que los fitoesteroles plasmaéticos, ademas de
disminuir los niveles lipidicos son marcadores
de una dieta saludable y un riesgo cardiometa-
bdlico menor (49).

Sin embrago Patel y Thompson en el estudio
fytosterols and vascular disease Atherosclero-
sis enuncian que es importante tener cuidado
con las altas dosis de esteres de estanol vegetal
ya que si se supera el consumo de 3-4g/dia de
forma prolongada se podrian tener efectos ad-
versos por la acumulacién de fitoesteroles (50).
Hasta el momento la tnica contraindicacidn en
el consumo de estos compuestos es la existen-
cia de un defecto metabdlico poco frecuente
como lo es la sitosterolemia, que se caracteriza
por una hiperabsorcién intestinal de todos los
esteroles consumidos en la alimentacién habi-
tual, y que es asociada a la aterosclerosis pre-
matura (51).
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