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Resumen

La investigacion se enfoca en los edulcorantes no nutritivos (ENNSs), aditivos que
sustituyen el azlcar para reducir las calorias en los alimentos. Aungue su uso crece en
Ecuador, especialmente en personas de 5 a 19 afios, la investigacion sobre su consumo
es limitada en el pais. Globalmente, la ingesta de ENNs se ha vinculado al sindrome
metabdlico, pero en Ecuador aun falta explorar esta relaciéon. La metodologia sigue las
directrices de “Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses”
(PRISMA por sus siglas en inglés), incluyendo una revision exhaustiva en bases de
datos, revision sistemética con criterios de inclusion y exclusion, y busqueda manual de
articulos adicionales. Ademas, se identificaron los ENNs mas usados en Ecuador, sus
productos asociados y se analizaron las caracteristicas y la absorcion de estos ENNs
en el cuerpo. Los resultados subrayan la necesidad de realizar mas estudios en el pais
y de una regulacién gubernamental, ya que se hallaron indicios de una relacién entre el
consumo excesivo de ENNs y posibles efectos adversos para la salud.

Palabras Claves: Control de Peso, Ecuador, Edulcorantes No Nutritivos, PRISMA,
Sindrome Metabdlico.



Abstract

The research focuses on non-nutritive sweeteners (NNS), additives that substitute sugar
to reduce calorie content in foods. Although their use is on the rise in Ecuador, especially
among individuals aged 5 to 19, research on their consumption is limited in the country.
Globally, NNS intake has been linked to metabolic syndrome, but in Ecuador, this
relationship is yet to be explored. The methodology follows the guidelines of the
"Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses" (PRISMA),
including a thorough review of databases, a systematic review with inclusion and
exclusion criteria, and a manual search for additional articles. Additionally, the most
commonly used NNS in Ecuador, their associated products, and the characteristics and
absorption of these NNS in the body were identified and analyzed. The results
emphasize the need for further studies in the country and government regulation, as
there were indications of a relationship between excessive NNS consumption and
potential adverse health effects.

Keywords: Weight Control, Ecuador, Non-nutritive Sweeteners, PRISMA, Metabolic
syndrome.



REVISION SISTEMATICA: USO Y CONSUMO DE EDULCORANTES NO
NUTRITIVOS EN EL ECUADOR

INTRODUCCION

Los edulcorantes son aditivos alimentarios que mimetizan el sabor dulce del azlcar
(sacarosa), no obstante, su nivel de dulzor es mucho mayor que el de esta [1,2]. Segun
la cantidad de calorias que proporcionan al ser consumidos, se clasifican en
edulcorantes nutritivos y no nutritivos, pudiendo estos ser de origen natural o artificiales
[3] (Tabla 1).

Tabla 1. Clasificacion de los edulcorantes [3].

Sacarosa
Glucosa
Jarabes
AzUcar de palma
Jarabe de maiz alto en fructuosa
Sorbitol
Manitol
Xilitol
Stevia
Taumatina
Luo han guo
No Brazzeina
Nutritivos Aspartame
Neotame
Advantame
Sucralosa
Realizado por: Garcia, 2023 & Garcia-Almeida et al., 2013

Naturales

Nutritivos

Artificiales

Naturales

Artificiales

Los edulcorantes no nutritivos (ENNSs) se utilizan como una herramienta nutricional para
pacientes con sobrepeso, obesidad, diabetes mellitus tipo Il o alguna afeccion cardiaca
para disminuir el indice glucémico de los pacientes [3-7]. Razon por la cual, estas
moléculas han predominado en la industria alimentaria, dando lugar al auge de los
productos “dietéticos” o “bajos en calorias” [8—10]. Adicionalmente sus aplicaciones
también se extienden a farmacos y a productos de higiene, debido a sus intensos
sabores [2,11].

La expansion masiva del uso de ENNs en la industria alimentaria; y la promocion de su

uso frente a otros endulzantes por varias instituciones de la salud, ha incrementado la
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posibilidad de un consumo cotidiano que exceda la ingesta diaria admisible (IDA). Esta
tendencia, en ausencia de supervision por parte de profesionales de la salud, podria
tener un impacto negativo en la salud de los consumidores. [5,7,12-15]. Incluso
Stanhope en el 2017 llegé a comparar los efectos secundarios de los ENNs con los de
la sacarosa como equivalentes [12]. Este hecho se refleja en el incremento del indice
de masa corporal (IMC), obesidad y un mayor riesgo de desarrollar sindrome metabolico
[6,12,15-18].

El impacto de los ENNs alrededor del mundo ha ido aumentando a lo largo de los afos.
Durante el periodo del 2008 al 2015, las ventas de ENNs aumentaron en un 5,1%
alrededor del mundo [17]. En 2008 se estimé que en Estados Unidos el consumo de
ENNs fue de aproximadamente el 50% de la dieta diaria promedio [3]. En el 2018 en
China, se reportd que los estudiantes universitarios tenian un consumo cotidiano que
superaba la IDA en un 16% de ciclamato y un 22% de sacarina, en el mismo afo en
India se observo la misma tendencia [11,13]. En el afio 2011 en Corea, el consumo de
sucralosa en estudiantes universitarios super6 en un 12,5% a la IDA y desde entonces
el consumo de los ENNs ha ido disminuyendo a lo largo de los afios mediante
regulaciones en politicas publicas, del mismo modo entre el 2009 y el 2016 en Jap6n se
logré que el uso de los ENNs en nifios en etapas escolares no superara la IDA [3,11,20].
Para el 2022, en varios paises de Europa y Asia, basados en estudios aiun no
concluyentes sobre los efectos secundarios a corto y largo plazo de los ENNs se

aplicaron regulaciones mas estrictas para su venta y consumo [2,17].

En Ecuador, los estudios sobre el consumo de ENNs son escasos, enfocandose
principalmente en nifios y jévenes en edades escolares de entre 5 a 19 afos, dado que
estan mas expuestos al consumo de productos procesados [8,21-25]. Sumado a esta
informacion el Instituto Nacional de Estadisticas y Censos del Ecuador (INEC) en el
2015 expreso6 una profunda preocupacion por la creciente tasa de obesidad y sobrepeso
esta misma poblacion. De manera similar, el INEC también inform6 que el nimero de
defunciones generales debido al sindrome metabdlico se mantuvieron entre las 15
principales causas de muerte en el pais durante mas de una década [26-31].
Paralelamente, el Banco Central del Ecuador (BCE) indicé un aumento significativo en
las importaciones de productos con ENNs al pais lo que se podria relacionar con un

mayor consumo de este aditivo [10,32,33].



El objetivo principal de esta investigacion es realizar una revision sisteméatica y completa
de la literatura cientifica disponible en Ecuador acerca del uso y consumo de
edulcorantes no nutritivos. Este estudio se enfoca en la identificacion de los
edulcorantes no nutritivos mas comunes en Ecuador, el analisis de sus propiedades y
su presencia en productos especificos. Ademas, se busca describir detalladamente las
funciones y los procesos farmacocinéticos relacionados con el metabolismo de estos

edulcorantes en el organismo humanao.



METODOLOGIA

En el presente trabajo se realizd una revision sistematica del consumo de edulcorantes
no nutritivos (ENNSs) y sus efectos en la salud enfocada en los estudios realizados en
Ecuador. Para lo que se aplico las pautas de “Preferred Reporting ltems for Systematic
Reviews and Meta-Analyses" (PRISMA por sus siglas en inglés). La cual se resume en

la Figura 1. La revision sistematica se dividié en tres partes detalladas a continuacion.

2.1 Basqueda inicial

Las primeras busquedas se efectuaron entre octubre y diciembre del 2022 sobre los
ENNs, la busqueda se enfocd en revisiones sistematicas recientes, estudios de
animales no humanos, metaandlisis y articulos especificos sobre los edulcorantes no
nutritivos mas mencionados. Los motores de busqueda utilizados fueron PubMed,
Google Scholar y Science Direct. Las palabras claves para la busqueda fueron:
“edulcorantes”; “edulcorantes no caldricos”; “sucralosa”; “aspartame”; “sindrome
metabdlico”; “diabetes mellitus tipo II”; “enfermedades cardiovasculares”. Estas fueron
conjugadas con los operadores booleanos, dando una idea global y sentando un
conocimiento previo. Posteriormente, se perfeccioné la formula de busqueda para

obtener los articulos pertinentes a la pregunta de investigacion.

2.2 Busqueda sistematica

Se comenzo limitando la investigacion desde enero del 2010 hasta diciembre del 2022,
llevado a cabo a través de las herramientas de busqueda como: PudMed, Google
Scholar y Science Direct, adicionalmente se ejecutd una busqueda detallada en el BCE,
INEC y FDA (Administracion de Alimentos y Medicamentos), se restringio el idioma a

inglés y/o espanol.

La formula de busqueda en PudMed fue: “(Spanish[Language] OR English[Language])
AND ("2010/01/01"[Date - Publication] : "2022/12/31"[Date - Publication]) AND
(Edulcorantes no-caldricos OR Edulcorante no-calérico OR Non-caloric sweeteners OR
Non-caloric sweetener OR Sucralose OR Stevia OR Aspartame OR Acesulfame
potassium OR Saccharin) AND (obesity OR overweight OR BMI OR body mass index)
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AND (heart disease OR heart problems OR ischemic heart problems OR coronary heart
disease OR myocardial infarction OR cardiovascular diseases OR metabolic

syndrome)”. De modo que se aplique directamente las restricciones antes mencionadas.

Para Google Scholar se aplicé una férmula mas precisa, enfocandose hacia los estudios
realizados en el Ecuador, la cual fue: “Edulcorantes no-caloricos, AND ecuador, AND
enfermedades and IMC - (2010-2022) - sin incluir citas”. La restriccion de idioma se

aplicé directamente en el motor de busqueda.

Por otro lado, en Science Direct se aplicé la busqueda con variaciones de las dos
férmulas antes mencionadas. Después se descargaron los articulos y se aplicaron los

criterios de inclusion y exclusion que se detallan a continuacion:

2.2.1 Criterios de Exclusion:

e Reseiias de libros.

o Patentes.

e Estudios no relacionados con ENNs implicados en la salud humana.
o Estudios relacionados con las aplicaciones industriales de los ENNSs.
e Articulos incompletos.

e Articulos de acceso restringido.

e Articulos que Unicamente citan a los ENNs (Falta de andlisis).

e Articulos que no son de Ecuador*.

*Solo para los articulos de Google Scholar.

2.2.2Criterios de Inclusioén:

e Revisiones bibliogréaficas sobre los ENNs.
e Articulos enfocados en ENNSs.

e Articulos de investigacion originales.

e Tesis de grado y/o Maestria.

o Estadisticas oficiales y no oficiales.

Para finalizar la busqueda se revis6 manualmente que los articulos seleccionados
cumplan con todos los criterios, y la mencién de los ENNs sea significativa, por lo que

se eliminaron todos los estudios que no eran pertinentes a la pregunta de investigacion.
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2.3 Busqueda manual

Después de verificar los articulos recopilados anteriormente, se seleccionaron algunas
publicaciones adicionales para incluir en la investigacion. Se incorporaron informes del
afio 2023 que, aunque no estaban dentro del rango establecido, fueron de gran
relevancia para el estudio. También se agregaron informes relevantes de Ecuador que
abordaban los ENNs y su regulacion. Por altimo, se incluyeron un total de 14 articulos
adicionales gque provenian de: sitios web oficiales, organizaciones gubernamentales y
no gubernamentales y referencias bibliograficas de los documentos obtenidos en
primera instancia.

Identificacion de nuevos estudios a
[ Estudios previos ] [ Identificacién de nuevos estudios a través de bases de datos y registros ] través de otros métodos

—

5 AT e Registros identificados Reg\sn:s el -mma(oos a:ztes ole la prsye:cicn: Registros identificados de:

gistr ad
i version anterior de la £esde E 105 eiminaces Sitioswed (n'=5)
é evision PudMed (n =49) =2 Organizaciones (n = 3)
r r r Y ! por "

€ _ Google Scoholar (n = 172) Registrosimarcadasicamo;rio elegibles por Busqueda de citas (n =5 )

3 (n=18) Science Direct (n = 0) herramientas de automatizacion

= (n=112)

l
—
Registros examinados Registros excluidos
(n=109) n=1)

°

3 v Informes excluidos:

E Infsrmesevaliadesisara Text Completo Libre (n = 33)

d e pe No relevantes para la pregunta de
investigacion (n=11)
No Cumplen con los Criterios de
Inclusién (n=14)
—
A 4
N

é 3 Total de estudios incluidosenla |, Informes evaluados para

E revisién (n = 81) elegibilidad (n=13)
=

Figura 1. Diagrama de flujo de la metodologia PRISMA aplicada a la investigacion.
Realizado por: Garcia, 2023 & Haddaway et al., 2020.



RESULTADOS & DISCUSION

3.1 Los edulcorantes no nutritivos presentes en el Ecuador

Las importaciones de productos con ENNs reportadas por el BCE, en la seccién de
“productos de la industria alimentaria, bebidas, liquidos alcohdlicos, vinagre, tabaco y
sucedaneos del tabaco elaborados”, especificamente del capitulo de “azucares y
articulos de confiteria”, muestran un incremento en la entrada de estos al pais entre el
afio 2010 hasta el 2022, siendo este un indicador de que existe de que existe un mayor
indicador de ENNSs por parte de los ecuatorianos. Sobre todo al incluirse en los productos
que pueden distribuirse dentro de bares escolares y al ser considerado una mejor opcién
ante otros endulzantes, su consumo puede ser mayor en poblaciones de nifios entre 5
a 19 afios considerados en edades escolares [10,32—-34]. En el mismo periodo de
tiempo, el INEC reporté su gran preocupacion por la creciente tasa de obesidad y
sobrepeso en esta poblacion , llegando a representar hasta al 50% de la misma [26—
31].

En relacién al sindrome metabdlico en Ecuador, es importante aclarar que esta
investigacion consider6 la sumativa del nimero total de las defunciones relacionadas
con la diabetes mellitus tipo Il, enfermedades isquémicas del corazén, enfermedades
cerebrovasculares, enfermedades hipertensivas, insuficiencia cardiaca, complicaciones
y enfermedades mal definidas. Estas enfermedades estdn en consonancia con la
definicion delineada por el Consenso Latinoamericano de Hipertensién en pacientes con
Diabetes tipo 2 y Sindrome Metabdlico [15]. Ademas, al menos una de estas condiciones
figurd entre las principales 15 causas de defuncién entre 2010 y 2019. No podemos
descartar la presencia de estas enfermedades en afios posteriores, dado que el INEC
aun no ha publicado datos de defunciones mas alld de 2019. Es esencial destacar que
este aumento podria atribuirse a la naturaleza multifactorial de las enfermedades que

componen el sindrome metabdlico.
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Figura 2. Relacién entre la obesidad y sobrepeso, el sindrome metabdlico e
importaciones de productos con ENNs, en el Ecuador.
Realizado por: Garcia, 2023.

Nota: Los valores de sobrepeso y obesidad y sindrome metabdlico estan en porcentaje
(%), los valores de importaciones estan reflejados en délares estadounidenses ($)
(Creado por la autora en Excel 2021).

Adicionalmente, estudios de consumo en el pais, han reportado que los ENNs que se
pueden hallar con mas frecuencia son: la sacarina, el aspartamo, el neotame, el
acesulfame k, la sucralosa, el advantame, la estevia y sus derivados [4,14,35,36]. Estos
aditivos se han encontrado en supermercados, tiendas y bares escolares, en su gran
mayoria, en productos de venta libre como: bebidas, productos de confiteria, pasteleria,
conservas y lacteos (tabla 2) [9,10,37-39]. Es importante mencionar que, la mayoria de
los ENNs son importados al pais, con excepcion de la estevia y los glucosidos estevioles

que se producen en el Ecuador [11].



Tabla 2. Los ENNs mas frecuentes en productos de venta libre en el Ecuador.

Producto Edulcorante

Neotame; sucralosa; advantame.
Acesulfame K; sucralosa; advantame; estevia.

Alcohdlicas
No alcohélicas

. Sacarina; aspartamo; acesulfame K; sucralosa;
Bebidas Carbonatadas P
advantame.
Zumos Acesulfame K; sucralosa; advantame; estevia.
Jugos en polvo Aspartamo; sucralosa; advantame.
Caramelos Acesulfame K; sucralosa; estevia.
Gomitas Acesulfame K; sucralosa.
.. . Goma de mascar Sacarina; aspartamo; sucralosa; advantame.
Confiteria - :
Malvaviscos Sucralosa; advantame.
Chocolate Sucralosa; advantame.
Galletas Sucralosa; advantame; estevia.
Productos . .
Sacarina; neotame; acesulfame K; advantame; estevia.
. horneados
Pasteleria — - - .
Cereales Sacarina; acesulfame K; advantame; estevia.
Gelatina Acesulfame K; advantame.
Mermeladas Sacarina; neotame; advantame.
Conservas Fruta Sacarina; neotame; advantame.
Verduras Sacarina; neotame; advantame.
. Yogurt Aspartamo; sucralosa; advantame.
Lacteos -
Leche saborizada

Aspartamo; sucralosa; advantame.
Neotame.
Sacarina; sucralosa; neotame.
Sacarina; neotame.

Pasta dental
Higiene Cuidado de dientes
Enjuague bucal

Vitaminas Sacarina; neotame.
Farmacos Jarabes Sacarina; neotame.
Suspension Sacarina; neotame.

Realizado por: Garcia, 2023 adaptado de Walbolt J et al., 2020; Kearney J., 2010;
Alencastro Farfan., 2020.

3.2 Historia y caracteristicas principales de los edulcorantes no nutritivos

A continuacion, se describen a lo largo de varias secciones, el origen de la molécula, su
impacto a nivel global, su influencia en el organismo humano y algunas caracteristicas

de interés para la industria, para cada uno de los ENNs encontrados en productos que
se distribuyen en el Ecuador.



3.2.1 Sacarina

IO
/
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Figura 3. Estructura molecular
de la sacarina.
Realizado por: Garcia, 2023

Se caracteriza por ser un edulcorante artificial, fue descubierta por Constantino
Fahlberg, quien la sintetiz6 en 1879 [3,7,40,41]. Es uno de los mas consumidos a nivel

mundial, con millones de toneladas de produccién anuales, sobre todo en Asia [3,40].

Se conoce que el uso desmedido de este edulcorante causa efectos termogénicos en
los alimentos, dafio genotdxico y dafio celular [3,41,42]; puede inducir a la apoptosis y
la muerte celular en el epitelio intestinal [10,18]; activar los receptores TAS2R
responsables del regusto metélico; es de metabolizacion rapida y aproximadamente el
80% se excreta en heces y la diferencia se excreta por la orina, por lo que tiene impacto
en la microbiota intestinal [13,23,41]. Por otro lado, se la considera no cariogénica por

su efecto antimicrobiano en la cavidad bucal.

Generalmente se usa como endulzante de mesa y en la industria alimentaria en
productos horneados y bebidas carbonatadas en su mayoria, en menor medida en
productos farmacéuticos y de higiene bucal. Adicionalmente, su punto de fusion es
relativamente alto, razén por la que es uno de los principales edulcorantes en alimentos

procesados.
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3.2.2 Sucralosa
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Figura 4. Estructura molecular de la
sucralosa.
Realizado por: Garcia, 2023.

Este compuesto fue descubierto en 1976 por Shashikanr Phadnis, fue aprobada en el
afio 1990 por la FDA [41]. Se caracteriza por ser un edulcorante semisintético, que ha
ido acaparando la industria alimenticia y farmacéutica en los Ultimos afios [40,43]. La
presencia de la sucralosa en el mercado mundial aumenté entre el 2008 y el 2016 en un
10% [44]. Se deriva de la sacarosa, donde se sustituye tres de los grupos hidroxilo por

el cloro.

En grandes cantidades da un regusto amargo, sus aplicaciones no se han expandido
hacia los productos horneados o lacteos pasteurizados, dado que su punto de fusion es
relativamente bajo para la industria alimenticia, se usa como endulzante de mesa
comun, recomendado para el control de peso, ademas vuelve mas digerible los jarabes
y suspensiones, generalmente se emplea junto a otros edulcorantes [25,45]. No produce

toxicidad aguda ni crénica, ni es cariogénica [23].

Afecta la respuesta glucémica e insulinica en una carga oral de glucosa, también puede
inducir a problemas cardiovasculares, ademas se ha observado la alteracién en la
secrecion de hormonas como la incretina y grelina responsables de regular la sensacién
de saciedad, esto se refleja en un aumento de peso corporal, indice de masa corporal
(IMC), y/o desarrollo de sindrome metabdlico [18,46,47]. La metabolizacion es lenta y
puede permanecer hasta 7 dias después del consumo en el organismo y Unicamente el
2% es absorbido por el cuerpo como glucoronidos [19,41]. Existen estudios donde se

ha encontrado en la leche materna, por lo que, podrian afectar al desarrollo del feto [44].
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3.2.3 Aspartamo
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Figura 5. Estructura molecular
del aspartamo.
Realizado por: Garcia, 2023.

Es un metil éster de un dipéptido descubierto en 1965 por James Slatter, recientemente
reevaluado por la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA por sus siglas en
inglés), donde reafirman que su ingesta dentro de la IDA se considera seguro
[3,14,40,48]. Su mayor consumidor y promotor es Estados Unidos, quien consume el
60% de la producciéon mundial [3]. Aunque posee un valor energético, se clasifica como
no calérico debido a que se requieren cantidades sustanciales para generar un impacto

significativo en la ingesta cal6rica [14].

Su consumo constante genera cambios neuroconductuales y se especulan efectos
nefrotéxicos en humanos [3,10,42,49,50]. Ademas, como se puede observar en la tabla
3, en la estructura del aspartamo se encuentra la fenilalanina, por lo que se recomienda
etiquetar su contenido para las personas que padecen fenilcetonuria y limitar su
consumo en etapas de gestacién o sindrome metabdlico preexistente [10,18,40]. Es
importante sefalar que este edulcorante es usado principalmente por su bajo precio y
esta estructuralmente relacionado con el neotame y el advantame, por lo que la

recomendacion del etiquetado se extiende a ellos también [41,42].

Es importante destacar que expuesto por tiempo prolongado al calor llega a presentar
inestabilidad térmica, sin embargo, como su punto de fusién es 246 °C se lo puede
encontrar en algunos productos que no necesitan tanta calor para su elaboracién

[49]. Por lo que, en los productos principales donde se encuentra son: en goma de
mascar y jugos en polvo, también es empleado como edulcorante de mesa. Al ser
digerido se degrada en fenilalanina la cual tiene una incidencia directa en el

metabolismo, de igual manera ha sido reconocido como teratégeno al ser consumido
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sobre su IDA, a pesar de que es una de las més altas, corresponde a 40 mg/Kg/dia,
ademas de alterar la microbiota intestinal [19,41,47].

3.2.4 Neotame

Figura 6. Estructura molecular
del neotame.
Realizado por: Garcia, 2023.

Fue patentado en 1992 por Claude Nofre y Jean-Marie Tinti y aprobado en el 2002 por
la FDA por lo que es relativamente nuevo en la industria, también esta aprobado para
su uso en Australia y Nueva Zelanda [1,40,41]. Su origen deriva del aspartamo
especificamente de los aminoacidos acido asparticos y fenilalanina, con 6 carbonos y

12 hidrégenos adicionales [51].

A diferencia del aspartamo, tiene un punto de fusién mucho mas bajo, sin embargo, se
mantiene estable por tiempos prolongados ante el calor, por lo que es ideal para
mermeladas y productos de confiteria, con respecto a los productos farmacéuticos,

vuelve mas digerible a los jarabes y suspensiones [40,43].

Su ingesta diaria se limita a 2 mg/kg/dia, el hecho de que es aproximadamente 6 veces
mas dulce que el aspartamo, la cantidad de mg necesarios para alcanzar el sabor
esperado es mucho menor. Su consumo constante puede generar aumento de IMC,
diabetes, resistencia a la insulina, trastorno gastrointestinales, hepatotoxico en dosis

altas, alterar la microbiota intestinal y no es cariogénico [7,41].
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3.2.5 Advantame
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Figura 7. Estructura molecular del advantame.
Realizado por: Garcia, 2023.

Fue creado por la empresa japonesa Ajinomoto, es el ENN mas reciente aprobado por
la FDA en el 2014, también se ha considerado seguro en Australia y Nueva Zelanda
[3,52]. Es derivado de una amina secundaria de aspartamo y 3-(3-hidroxi-4-metoxifenil)
propanal [47]. A diferencia del neotame este contiene 4 carbonos, 2 hidrogenos y 3

oxigenos adicionales.

Tiene una termoestabilidad semejante a la del neotame, su punto de fusién es la mitad
que la del aspartamo, su utilizacibn es mucho mas extendido, tanto en alimentos,
farmacos y productos de higiene, a pesar de que su uso solo se limita al consumo
industrial. Su dulzor es de 20 000 veces mas que la sacarosa, por lo que se posiciona
en el edulcorante méas dulce de los que se consumen en el Ecuador. Adicionalmente, la

IDA es la segunda mas alta después del aspartamo con 32,8 mg/Kg/dia.
Se asocia a patologias similares a neotame dado que son analogos, junto al aumento

de lipido hepético y alteraciones a la microbiota intestinal, sin embargo, se necesitan

mas estudios especificos de sus efectos a largo plazo [44,53,54].
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3.2.6 Acesulfame K

Figura 8. Estructura molecular del
acesulfame k.
Realizado por: Garcia, 2023.

Fue descubierto en 1967 y aprobado en 1988 con algunas restricciones, las cuales se
dieron de baja en 1998, y para el 2003 se empezé a implementar en bebidas [6,51,55].
Actualmente su uso se expande desde la industria alimentaria hasta endulzante de
mesa, generalmente, se emplea en mezclas con otros edulcorantes para enmascarar el
regusto amargo, existen reportes de que su consumo a largo plazo puede generar
incremento de peso, ademas de la alteracion de la respuesta aprendida para la cascada

de sefalizaciéon de la glucosa, generando resistencia a la insulina [25,37,55,56].

Tiene un punto de fusién alto, buena estabilidad al calor, se halla en un amplio espectro
de alimentos, aunque su IDA no esta entre las mas amplias, al ser usados en mezclas
junto a otros edulcorantes su dulzor aumenta, necesitando por ende menor cantidad de
edulcorante.

3.2.7 Estevia y glucésidos estevioles

HO

HO O

Figura 9. Estructura molecular
del esteviol.
Realizado por: Garcia, 2023.
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Es un edulcorante no nutritivo de origen natural derivado de la planta Stevia rebaudiana,
fue descrita por primera vez en 1887 y aislado por Ovidio Rebaudi en 1900 [11,14,40].
Aprobado en el 2008 por la FDA y por la EFSA, se actualizé el permiso sin restricciones
de uso en el 2011 [3,51]. Lo que generd su popularizacion como endulzante de mesa
[40,57].

Es el unico ENNs que se produce en Ecuador hasta el momento y su industria esta
valorada en alrededor de $7.5 millones de dolares [58]. Se le atribuyen propiedades
antioxidantes y antibacterianas, ademas de terapéuticas contra la diabetes, la
hipertensién y la obesidad; sin embargo, un consumo sobre la IDA podria generar

efectos adversos que necesitan ser estudiados a profundidad [14,59,60].

Los productos endulzados con estevia son considerados “dietéticos” y son
recomendados en procesos de control de peso o para algunas enfermedades como la
diabetes tipo Il. Su uso como edulcorante de mesa se ha expandido y ha llegado a ser

mezclado con otros edulcorantes.

Se considera termoestable a altas temperaturas, por otro lado, no se hallaron datos
exactos del punto de fusién, esto puede deberse a los diferentes derivados de
glucésidos que se comercializan en conjunto [61]. No son digeridos, por lo que pasan
directamente por el tracto digestivo y son excretados por las heces, es muy probable
que altere la microbiota intestinal, sin embargo, no se encontraron estudios en humanos
que lo afirmen [19,22,42].

3.3 Caracteristicas principales de los edulcorantes no nutritivos

Las caracteristicas mas relevantes de los ENNs que se pueden encontrar en el pais se
detallan en la tabla 3, donde: en la primera columna se halla el nombre de los
edulcorantes; junto, se aprecia la férmula quimica; seguido por la nomenclatura utilizada
por el Rotulado Nutricional de la Norma Técnica Ecuatoriana (NTE INEN), que tiene
como objetivo garantizar los estandares de calidad y seguridad alimentaria [39,42,62].
A continuacién, se detallan los nombres comerciales de los ENNs que son distribuidos
como endulzante de mesa comun, seguido del tipo de productos mas frecuentes y los

alimentos que los contienen.
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Adicionalmente, existen ciertas caracteristicas de gran importancia para la industria
como: el sabor amargo de algunos ENNs, que a altas concentraciones pueden cambiar
las propiedades organolépticas de los productos, ya sean después de someterse a altas
temperaturas o mantenerlos durante largos periodos en un pH no adecuado, razén por
la cual se suelen mezclar con otros edulcorantes, sean nutritivos o no, de este modo
disimular el regusto amargo [41,48,58]. La termoestabilidad de los ENNs, que se
caracteriza por el intervalo de fusién, que define si pueden ser usados en productos
horneados o lacteos pasteurizados, en caso contrario, al ser sometidos a altas
temperaturas por tiempo indefinido pueden degradarse o descomponerse en
subproductos dafiinos para el consumidor [1,7,47]. El nivel de dulzor de los ENNS, que
se mide en comparacién al dulzor de la sacarosa, esto para las industrias, representa
un ahorro de gramos de endulzante, generalmente los ENNs que tienen mayor dulzura

se encuentran en la mayor variedad de productos [40,46,48].

Con respecto a la farmacocinética de los ENNs, a pesar de que inicia de manera
semejante, se metabolizan de diferente manera. Una de las principales alteraciones en
el cuerpo humano que pueden generar los ENNs es cuando se excretan por las heces,
dado que representa una interaccion directa con la microbiota intestinal, que se refleja
mediante una variacion de la misma. Lo que en estudios se ha asociado con un posible
incremento de masa corporal, adiposidad en las células y/o desequilibrio microbiano
[17,56,60].

El Ecuador no ostenta una normativa propia que afirme la seguridad alimentaria de estos
edulcorantes, por lo que se aplican las recomendaciones de la FDA y la OMS
(Organizacion Mundial de la Salud). En estas, una de las principales recomendaciones
es laregulacion de la Ingesta Diaria Admisible (IDA), un pardmetro que indica la cantidad
adecuada en miligramos (mg) de ENNs que se puede consumir al dia por kilogramo de
peso (kg) al dia [7,32,48]. En la ultima columna de la tabla 3 se resume la respuesta
glucémica, que se refiere a la medida en que un alimento eleva los niveles de glucosa

en la sangre después de ser consumido [54,63,64].
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Tabla 3. Principales caracteristicas de los edulcorantes no nutritivos consumidos en Ecuador.
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EE©C 2=z con 3389 5 sS S8sozg Qc 52 28
32 g2 2E° 552 8 5% 3 82 g % 75§
Lo s 8 355 3 gz 9 © g g E 258
Refrescos; productos
Sweet & Low: horneados; mermeladas; dulces en Se degrada en tolueno,
. S conserva; aderezos para ensalada; Regusto 226°C a 200 - 700 anhidrido ftalico, acido ftdlico 5
Sacarina C;HsNO3sS E-954  Sweet twin; . | . i o 0
Necta Sweet 90M2 de mascar; edu cqrante de mesa; Metalico [7] 230°C veces ylo )
productos de higiene; O-clorotolueno. Méas del 80%
productos farmacéuticos [40] se excreta en heces [19,41,47]
15% es absorbido via renal y
) Alimentos y bebidas industriales; Regusto o 600 el
Sucralosa | CioH1eC150s E-955 Splenda edulcorante de mesa [40] Metalico [7] 14°C eces restante es excretado en 15 0
heces [10,19,47]
. Goma de mascar; bebidas En acidez — Aspartico y
NutraSweet, carbonatadas; jugos en polvo; yogur y 200 fenilalanina
_ . H ’ ’ 0,
Aspartamo | C1aH1sN-Os E-951 Equal(,BShlJJ:)r Twin leche; café y té instantaneo; Dulce 246°C  \eces  En alcalinidad — Metanol por 49 4
edulcorante de mesa [40] hidrolisis [19,41,47]
No esta 7 000 — - P~
. 80,9 En acido aspartico y
Neotame CaoH30N20s E-961 Newtame en bebidas o productos Dulce [41] +83.4°C 13 000 fenilalanina [41,47] 2 0
horneados [10] veces
Lacteos saborizados; frutas o vegetales
en conserva; chocolate; mermeladas; 20 000 Se degrada en un 6,2% en los
Advantame | CxHsoN,Os E-9  Uso industrial productos de confiteria, chicles; Dulce 101°C veces rifiones y del 89% en las 32,8 0
cereales; heces [41,47]
bebidas alcohdlicas.
11 al 27% absorbido via renal,
Sunett; Sweef & w F"r_o du?.tos homeados . Regusto o 200 la
Acesulfame K} C,H:KNO4S E-950 . dietéticos”; goma de mascar; o 225°C . . 15 0
Safe; Sweetone ostres de gelatina [40] Metalico [7] veces diferencia es excretada por las
p 9 heces [47]
Esteviay Truvia Es metabolizado en el
glucosidos CosHsOs  E-960 Purevia, Progh'Jcto.s horneados; bebidas no Dulce Nq 200 - 400 hlgadp en el qupo_romdo de 0
: . alcohdlicas; edulcorante de mesa [40] definido  veces esteviol & se elimina por la
estevioles and Enliten [68] orina [14]

Realizado por: Garcia, 2023.
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3.4 Farmacocinética de los edulcorantes no nutritivos

Se ha estudiado la cascada de sefializacion en diferentes animales incluido el humano
y se ha descubierto que dependiendo el organismo, esta cascada puede variar de
manera significativa [25,60]. A continuacién, se describirdn sus efectos en los humanos
(Figura 3).

En la cavidad bucal cuando la molécula endulzante se disuelve en la saliva entra en
contacto con las membranas apicales de las células receptoras del gusto. En estas
células, los receptores del sabor dulce, compuestos por las subunidades TAS1R2 y
TAS1R3, se acoplan a una proteina G heterodimérica de clase C. Esta unién activa una
cascada de sefializacién intracelular que se propaga hasta llegar al cerebro, donde se
interpreta como la sensacién de dulzor [47]. Por otro lado, algunos ENNs también
activan a los receptores de gusto tipo 2 (TAS2R) responsables de la sensacion del sabor
amargo, y actian sobre otras vias de sefializacion internas, que aln no estan
dilucidadas [6,17].

Después de activar la sensacion de dulzor en el cerebro, generalmente los ENNs activan
una respuesta de secrecion de insulina que se dirige al pancreas, donde se ha
evidenciado que esta se secreta en una cantidad menor a la cantidad de alimento
ingerido [46]. Paralelamente, se liberan neurotransmisores del cerebro que dan inicio a
una cascada de sefalizacion para metabolizar los nutrientes ingeridos, equivalentes al
estimulo del sabor [47]. Al exponer repetitivamente al cerebro a ese estimulo, este llega
a perder su la homeostasis y alterar la capacidad de medir la ingesta de calorias. Esto
se refleja en un impulso compensatorio de ingerir alimentos, que altera la respuesta
metabdlica y activa el almacenamiento de nutrientes, dando como resultado un aumento
de peso [25,44]. Adicionalmente, los ENNs llegan a alterar la secrecién de hormonas
como incretina y leptina, responsables de la sensacion de saciedad, éstos estimulos se
pueden extender dependiendo del tiempo que el ENN permanezca dentro del cuerpo,
esto se debe a que las papilas gustativas cumplen la funcién de control metabdlico,

activando estimulos alimentarios [6,46,47].

Cabe recalcar que, al ser ingeridos por via intravenosa, se dirigen al intestino y

posteriormente se excretan de forma directa, por lo que no activan la cascada de
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sefializacién antes mencionada. Unicamente generan desequilibrio microbiano en el

intestino.

Especificamente, la sacarina, la sucralosa y el acesulfame K, activan paralelamente los
receptores TAS2R dando un regusto amargo [19,25]. La sacarina se suele almacenar
en las células mediante la acumulaciéon de &cidos grasos de cadena corta, que se
evidencian en un aumento de lipidos en las células. Mientras la sucralosa se excreta
completamente por las heces, alterando la microbiota intestinal, que en grandes
cantidades ha evidenciado tener un efecto laxante. Asi mismo, el acesulfame k, altera
el pH en el lumen intestinal, que al consumir de forma constante y en grandes cantidades

puede causar lesiones y generar también un efecto laxante.

Con respecto al aspartamo, el advantame y el neotame, presentan un aumento en la
captacion de agua intracelular [19,25]. Por otro lado, un porcentaje de estos ENNs que
se metabolizan, suelen interactuar en el ciclo de la fenilalanina o transformarse en un

alcohol.

Por su lado, la estevia, después de ser ingerida, pasa directamente al tracto
gastrointestinal donde es descompuesta por bacterias enddgenas en sus compuestos
activos, esteviésidos y rebaudiésidos. Estos son liberados y son absorbidos
principalmente en el intestino delgado, seguidamente pasan al torrente sanguineo. Una
vez en el torrente sanguineo, los glucésidos estevioles se distribuyen a través del
cuerpo. No se ha observado que se acumulen en tejidos especificos, por lo que
posteriormente, la mayoria se metaboliza se libera por la orina y el restante es excretado

por las heces.

Finalmente, la mayoria de ENNs tienen una interaccion neutral con el cuerpo humano,
por lo que un mayor porcentaje de ellos llegan completos al colon. Llegando a causar
alteraciones microbianas, que pueden derivar en efectos bacteriostaticos que llegan a

causar lesiones intestinales abriendo paso a afecciones mayores [17,25].
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Figura 10. La farmacocinética de los ENNs en el metabolismo humano.

Realizado por: Garcia, 2023.

Nota: AGCC — acidos grasos de cadena corta; TTIR2—-TAS1R2; T1R2— TAS1R3.

(creado en BioRender.com)
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PERSPECTIVAS FUTURAS

4.1 Regulacién

En Ecuador, los edulcorantes no nutritivos han sido motivo de controversia durante
mucho tiempo. En el 2014 se adapt6 el método de rotulacion de Argentina con algunas
modificaciones, una de las cuales fue criticada al no aplicar una etiqueta completa a los
alimentos con ENNSs, en la que simplemente se menciona “Contiene Edulcorante No
Caldrico”, sin ninguna advertencia adicional. Sin embargo, en Argentina la advertencia
dice “Contiene Edulcorante No Caldrico, Tomar Con Moderaciéon”. Del mismo modo, en
México, los productos estan etiguetados como: “Contiene Edulcorante No Calérico, No
Recomendable Para Nifios”. En consecuencia, en el 2017 se identifico que la
implementacion de las normas de semaforizacién en los alimentos aumento la
preferencia de edulcorantes no cal6ricos sobre otros endulzantes [10,33,69,70]. Por lo
que se recomienda complementar el etiquetado de los alimentos en el espacio de la
semaforizacién, ademas de establecer un limite en el tamafio de la fuente, para que sea

visible y facil de reconocer al consumirlos (Figura 4).

Etiquetado actual Etiquetado recomendado

(7 D )

MEDIO

Este producto contiene edulcorante no
Qldrico, no recomendable para nijy

Figura 11. Comparacion entre el etiquetado actual y el recomendado para los
alimentos que contengan ENNs.

Realizado por: Garcia, 2023.

Nota: Creado autora en www.miro.com.

Este producto contiene edulcorante

no caldrico
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En 2018, se abrio el debate entre varias instituciones de salud, nacionales e
internacionales sobre los beneficios de los ENNs y su consumo cotidiano [71,72]. En
2019, la Federacion Nacional de Camaras de Agricultura del Ecuador, mediante la ley
de crecimiento econémico, exigieron equidad en impuestos para los edulcorantes no
nutritivos, especificamente $0,20 por cada 12,5 g de ENNSs afiadido por 1 litro de bebida
[73]. Sin embargo, la Asociacion de Industrias de Bebidas no Alcohdlicas, que agrupa a
Arca, Coca-Cola, Pepsi-Cola, The Tesalia Spring Company y grupo Aje, rechazaron esa
propuesta justificandola con un aumento excesivo en el costo de produccién que se
compensaria con el despido de personal, por lo que la propuesta no procedi6 [74,75].
En mayo del 2023, la OMS rectific6 las recomendaciones del consumo de ENNSs,
declarando que no son una herramienta para la reduccion de peso, por el contrario, su
consumo constante desarrollaria enfermedades relacionadas con sindrome metabdlico
[34,76,77].

Considerando las tendencias de obesidad y mortalidad relacionadas con el sindrome
metabdlico (Figura 2), la implementacion de politicas publicas que restrinjan el acceso
a los edulcorantes no nutritivos (ENNSs), especialmente en las primeras etapas del
desarrollo, podria tener un impacto positivo en la salud y economia de Ecuador, tal como
ha sido evidenciado en los casos de Corea y Japon [20,59,78]. Se recomienda a las
autoridades competentes llevar a cabo una reevaluacion de la propuesta a la

implementacion del impuesto sobre los ENNSs.

4.2 Optimizacion de las caracteristicas

En la tabla 3 se muestra que los ENNs derivados del aspartamo, tuvieron mejoras en la
farmacocinética y en sus propiedades edulcorantes, es importante estudiar mas a fondo
el efecto de las modificaciones y generar ENNs con mejores propiedades y con menos

interacciones negativas en el cuerpo humano.

El neotame y el advantame son derivados del aspartamo (tabla 4), entre ellos el
advantame tiene propiedades mas 6ptimas para un manejo industrial, sobre todo en
alimentos, dado a la estabilidad de sus enlaces permite mantenerse al calor a tiempos
prolongados, ademas de tener un poder edulcorante mayor que sus versiones

anteriores. Es uno de los ENNs mas recientemente aprobado por la FDA y por la EFSA.
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Por otro lado, entre los glucésidos de estevioles, se encuentran los rebaudiésidos A 'y
rebaudiosidos C, se caracterizan principalmente por no interactuar directamente con el
cuerpo, mas bien son metabolizadas por bacterias en el intestino, a adicionalmente
tienen una diferencia notable referente a la termoestabilidad, caracteristica que aun se
esta estudiando, y el poder edulcorante es mucho mayor si se usan en conjunto, es
importante destacar que los glucédsidos estevioles y sus derivados son un area
relativamente nueva que aln estd en constantes investigaciones, descubrimientos y
revisiones por los organismos de control, dado que muchas de los estevioles aun no se
han definido, tampoco se han estudiado individualmente cada uno de ellos [1,7,79].
Motivo por el cual, en la industria aun se califican todos los glucésidos de estevioles
COMO un MisSMOo grupo con caracteristicas semejantes, lo que pueden generar confusion,
por lo que se recomienda profundizar en el estudio individualizado, ya que podria
resultar en el descubrimiento de moléculas con caracteristicas de interés para el uso

industrial.
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Tabla 4. Derivados de los ENNs con mejores propiedades.

Estructura Molecular

Aspartamo Esteviol

Edulcorante
No Nutritivo

Derivado 1

Advantame Rebaudioésido C

?fﬁ\*/ -OH

=CH,

! 0
Derivado 2 Q/\;N)HV(
HO NH
0,
OH

Realizado por: Garcia, 2023.
Nota: *imagenes generadas en https://biomodel.uah.es/en/DIY/JSME/draw.es.htm”
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CONCLUSIONES

En Ecuador, las importaciones de productos con edulcorantes no nutritivos (ENNs) han
experimentado un aumento constante en los Ultimos 12 afios. Al mismo tiempo, las
defunciones relacionadas con el sindrome metabdlico, que incluyen enfermedades
como la diabetes mellitus tipo |IlI, enfermedades cardiacas, enfermedades
cerebrovasculares, hipertension, insuficiencia cardiaca y otras complicaciones, han
permanecido entre las 15 principales causas de muerte durante el mismo periodo. Este
fendmeno se refleja en el incremento de peso en la poblacién, lo que a su vez contribuye
a las tendencias en aumento de obesidad y sobrepeso en nifios de 5 a 19 afios (Figura
2). Esta asociacion también se ha observado en otros paises, como Estados Unidos,
donde varios estudios han relacionado el consumo de ENNs con un aumento en el
sindrome metabdlico. De tal manera que, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
ha retirado la recomendacién de utilizar los ENNs diariamente como una herramienta

para el control de peso.

Por otro lado, mediante las pautas de Preferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses" (PRISMA por sus siglas en inglés) se encontrd que los ENNs mas
consumidos en Ecuador incluyen a la sacarina, la sucralosa, el aspartamo, el neotame,
el advantame, el acesulfame Kk, la estevia y sus derivados (tabla 3). Estos edulcorantes
se encuentran principalmente en bebidas, ya sean en polvo, carbonatadas, no
carbonatadas o alcohdlicas, y son parte de productos de consumo diario en la mayoria
de los hogares ecuatorianos. Ademas, de que el ministerio de salud recomienda la
inclusion de bebidas con ENNs en bares escolares debido a su bajo contenido caldrico,

lo que impulsa a esta poblacion a incrementar su consumo.

Sin embargo, considerando lo examinado en este articulo se recomienda el consumo
de ENNs sea estrictamente dentro de la ingesta diaria admisible (IDA) y solo para
pacientes diagnosticados con diabetes o alguna enfermedad dentro del sindrome
metabdlico, para su transicion a una dieta libre de azlUcares y de ninguna manera se
recomienda su uso como una herramienta de control de peso sobre todo sin un
seguimiento riguroso de la IDA, dado que las interacciones farmacocinéticas que llevan

a cabo los ENNs al momento de ser ingeridos por la cavidad bucal, se reflejan en un
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cambio neuroconductual que conlleva a un impulso compensatorio de energia, por ende,
al sobrepeso. Esto ocurre a pesar de que la ingesta sea dentro del IDA. Por otro lado,
si se sobrepasa esta recomendacion se podrian desarrollar o agudizar patologias
preexistentes, resultando en una inclinacion a un mayor desarrollo de sindrome
metabolico. Esto deberia ser estudiado mas a fondo en el contexto del pais, tomando
en cuenta la incidencia de ciertas enfermedades como la Diabetes Mellitus Tipo 2 o

enfermedades del corazén (tabla 2).

Finalmente, se puede afirmar que al igual que en otros paises, a pesar de que se
requieren estudios de seguimiento, en Ecuador también se sugiere una tendencia hacia
una relacion positiva entre el consumo de ENNSs y la presencia de sindrome metabdlico.
Sumado al preocupante aumento de la diabetes y otras enfermedades relacionadas, es
importante considerar la incidencia en el contexto ecuatoriano y promover politicas
publicas que regulen y controlen el consumo de ENNs, ademas de la creacién de
campafas de sensibilizacion de este tema para la poblacion en general, que puedan
ayudar a tomar conciencia del efecto y contenido de los productos consumidos.
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