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RESUMEN

Introduccion: La bromelina se ha utilizado con fines terapéuticos desde el siglo XIX. Se han reportado distintos estudios tanto
de experimentacién in vitro como en animales e incluso en humanos que mostraron resultados favorables para el sistema
gastrointestinal. Objetivo: Desarrollar una revisidn de las investigaciones realizadas en las dos ultimas décadas que refieren
al uso terapéutico gastrointestinal de la bromelina en humanos, animales y experimentacion in vitro. Material y Método: Se
realizd una revision exploratoria (scoping review) con base en los requerimientos de PRISMA para este tipo de revisiones. La
bldsqueda documental se llevé a cabo en los estudios publicados en las bases de datos PubMed, ScienceDirect, Scopus, Google
Académico, Springer Link y Wiley. Resultados: Se encontraron trece articulos, cinco ensayos clinicos, cuatro en animales y
cuatro in vitro. Los resultados de los efectos terapéuticos de la bromelina fueron significativos por sus propiedades como
analgésico, antiacido, anticancerigeno, antiinflamatorio, inmunomodulador, prebidtico, probidtico, en la disminucion del
estrefiimiento y en el vaciamiento gastrico. Conclusiones: La bromelina tiene efectos benéficos a nivel gastrointestinal en
humanos, solo se requiere profundizar en las evidencias para dar continuidad a las investigaciones de los tltimos dos decenios.
Palabras Clave: Bromelina; Enfermedades Gastrointestinales; Nutracéutico.

ABSTRACT

Introduction: Bromelain has been used for therapeutic purposes since the 19th century. Different studies have been reported
both in vitro experimentation and in animals and even in humans that showed favorable results for the gastrointestinal
system. Objective: To develop a review of the investigations carried out in the last two decades that refer to the
gastrointestinal therapeutic use of bromelain in humans, animals and in vitro experimentation. Material and method: An
exploratory review (scoping review) was carried out based on the PRISMA requirements for this type of review. The
documentary search was carried out in the studies published in the PubMed, ScienceDirect, Scopus, Google Scholar, Springer
Link and Wiley databases. Results: Thirteen articles were found, five clinical trials, four in animals and four in vitro. The
results of the therapeutic effects of bromelain were significant due to its properties as an analgesic, antacid, anticancer, anti-
inflammatory, immunomodulatory, prebiotic, probiotic, in reducing constipation and gastric emptying. Conclusions:
Bromelain has beneficial effects at the gastrointestinal level in humans, it is only necessary to deepen the evidence to continue
the research of the last two decades.
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Significancia o impacto del articulo

Actualmente la informacion en cuanto a las
aplicaciones terapéuticas de la bromelina en el
sistema gastrointestinal es limitada, por lo que la
presente revisidn pretende recopilar toda la
informacion disponible tanto en humanos como en
animales y experimentacion in vitro, que ayude a
dilucidar los beneficios del nutracedtico en el sistema
previamente  mencionado  propiciando  mas
investigaciéon al respecto, para que en un futuro
pueda utilizarse ampliamente, lo que podria
disminuir los costos y efectos secundarios asociados
al tratamiento tradicional.

Introduccién

La pifia (Ananas comosus L.) es cultivada
principalmente en América del Sur, esta fruta se ha
utilizado como medicina tradicional en distintas
culturas desde el siglo XIX (Abbas et al., 2020;
Mohd Ali et al., 2020). Desde el afio 1876 se conoce
como bromelina a un complejo enzimatico que se
encuentra en la Ananas comosus L. al cual se le
atribuyen sus propiedades terapéuticas (Abbas et al.,
2020; Mohd Al et al., 2020).

Debido a su composicion, la Ananas comosus ha
demostrado actividades funcionales de beneficio
para el sistema gastrointestinal, asi como para el
mantenimiento del peso ideal y un buen balance
nutricional (Chaudhary et al., 2019; Zdrojewicz et
al., 2018). La bromelina esta compuesta por un
complejo de diferentes tiol-endopeptidasas y sus
propiedades se deben principalmente a su
composicién que incluyen enzimas proteoliticas
(Abbas et al, 2020; Arefin et al, 2020;
Bhattacharyya, 2008).

Distintos trastornos gastrointestinales comprometen
el estado nutricional de los pacientes, en cuanto a los
trastornos esofagicos el cancer de es6fago que tiene
como pilar de tratamiento la esofagectomia que
propicia sintomas postoperatorios como la pérdida
del apetito, la saciedad precoz, la disfagia, la
aspiracion y el reflujo lo que puede afectar el estado
nutricional de las personas (Watanabe et al., 2020).

La esofagitis eosinofilica se reconoce como una
forma particular de respuesta inmunoalérgica no
mediada por IgE del es6fago, desencadenada en la
mayoria de los casos por alimentos (Pérez-Martinez
et al, 2018). La enfermedad por reflujo
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gastroesofagico (ERGE) que muchas veces esta
relacionada con la alimentacién y desencadena
sintomas y/o complicaciones que pueden provocar
afectaciones al estado nutricional de las personas.
(Fass et al., 2021; Huerta-l1ga et al., 2016).

Por otro lado, estan los trastornos gastroduodenales
como la gastroparesia que se caracteriza por
trastornos gastrointestinales superiores, incluidos
nauseas o vomito y retraso en el vaciamiento gastrico
(Tack et al., 2018).

También estan los trastornos intestinales como el
sindrome de intestino irritable (SI1) es un desorden
funcional gastrointestinal que tiene un impacto
importante en el estado nutricional y funcionamiento
social de los pacientes (Ford et al., 2020). El
estrefiimiento también provoca afectaciones en el
estado nutricional ya que tiene como principal
caracteristica la dificultad o poca frecuencia de los
movimientos intestinales. (Serra et al., 2017).

En cuanto a los desérdenes de la vesicula biliar y
esfinter de Oddi una de las afecciones mas peligrosas
estd la colangitis ascendente aguda que es una
afeccion potencialmente mortal que involucra
inflamacion aguda e infeccion del conducto biliar
comun causada por bacterias que ascienden desde el
esfinter de Oddi causando la triada de Charcot de
fiebre, ictericia y dolor abdominal (Wilkins et al.,
2017).

De los desdrdenes anorrectales la gastroenteritis
aguda se define por la frecuencia de 3 o mas
evacuaciones con heces liquidas o acuosas en un solo
dia, pero una duracién de no més de 14 dias, la
duracién es lo que se usa para diferenciarla de una
diarrea cronica, que cominmente es infecciosa, ya
gue se origina por un microorganismo patégeno
(Polanco Allué, 2015).

Por ultimo, cualquier enfermedad bucal, de origen
congénito, infeccioso, traumatico, inflamatorio o
neoplasico e incluso después de las cirugias
correctivas, puede afectar las funciones rutinarias de
la cavidad bucal e impactar negativamente la ingesta
de alimentos y liquidos lo que impacta
negativamente al estado nutricional (Giridhar, 2016).

Para el tratamiento de afecciones gastrointestinales
existen tres clases principales de farmacos: laxantes,
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reductores de &cido y antieméticos (Khan, 2020). Sin
embargo, durante el tratamiento de patologias
comunes como la ERGE o el SIlI; estos
medicamentos pueden generar efectos adversos que
podrian minimizarse o eliminarse al utilizar un
compuesto natural como la bromelina (Fox &
Muniraj, 2016).

Entre las aplicaciones clinicas de la bromelina que se
han reportado estan la fibrindlisis, antiagregante
plaquetario, anticancerigeno, asi como
gastrointestinales, mucolitica e incluso el
mejoramiento de la absorcion de antibioticos (Hale,
2004; Maurer, 2001; Murthy, 2006; Pavan et al.,
2012; Ramli et al., 2017; Stepek et al., 2005, 2006;
Tochi et al., 2008; Zhou, Wang, Xu, et al., 2017). En
cuanto a las aplicaciones de la bromelina en el tracto
gastrointestinal se tiene informacion limitada en
general y en especial en humanos, por lo que una
revision de los ensayos disponibles en cuanto a dicha
actividad tanto en humanos, animales e in vitro puede
ayudar a propiciar mas ensayos clinicos que
establezcan el efecto benéfico de la bromelina en el
sistema gastrointestinal, tener mayor conocimiento
sobre dosis adecuadas en humanos y usos especificos
en diferentes patologias.

La recopilacién documental del uso de la bromelina
a nivel gastrointestinal puede ayudar a disminuir los
costos de tratamientos de enfermedades por la
disminucion del uso de los farmacos especificos. La
mayor proporcion de la bromelina se encuentra en las
partes no comestibles de la pifia. La recopilacién de
la informacion existente en un documento Unico
actualizado podria servir de base para la poblacion la
cual se beneficiaria por el acceso al conocimiento de
los beneficios terapéuticos de la bromelina. De esta
manera, quizas se expandiria su comercializacion y
accesibilidad. Esta revision de alcance tiene como
objetivo recopilar la informacion existente de los
ultimos dos decenios que refiere a investigaciones
referentes a la descripcion del uso terapéutico
gastrointestinal de la bromelina en humanos,
animales y experimentacion in vitro.

Material y Método

Fue realizada una revision de alcance tomando como
base la declaracion PRISMA para revisiones de
alcance (Page et al., 2021; Tricco et al., 2018). Para
analizar el efecto gastrointestinal en ensayos clinicos,
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en animales e in vitro, las bisquedas bibliograficas
se realizaron en seis bases de datos electrdnicas
Mendeley, Web of Science, Wiley, Science Direct,
Springer Link y Pub Med. Las palabras claves para
la busqueda en la base de datos “Scopus” fueron las
siguientes: bromelain OR pineapple AND gastric OR
bowel. Para ser incluidos en esta revision, los
estudios tenian que haber implementado ensayos
clinicos, estudios in vitro y en animales. Los
documentos considerados para la inclusion
bibliogréfica fueron los que analizaron los efectos
terapéuticos de la pifia y/o la bromelina en los
Gltimos dos decenios hasta el presente y que fueron
escritos en lengua inglesa y espafiola.

Se realiz6 el analisis de los articulos completos
basandose en los criterios de seleccién previamente
definidos, fue realizado por dos de los autores, para
determinar cuales serian excluidos y cuales incluidos
en el articulo y un tercer autor que arbitraba en caso
de discordancia.

Resultados

Se identificaron 69 estudios, una vez eliminados los
duplicados quedaron 65 para ser analizados, durante
el andlisis se descartaron 32 articulos por ser estudios
de revision, evaludndose los 33 articulos restantes
descartando 20 de ellos por no ser de indole
terapéutica, estudiar una actividad diferente a la
gastrointestinal, utilizar un agente terapéutico
distinto al que se buscaba, idioma distinto al inglés o
espafiol y ensayos no terapéuticos.

La calidad de los articulos se verifico que no
estuvieran incluidos en la Lista de Journals
depredadores de Beall y que estuvieran incluidos en
el Journal Citation Reports (JCR), SClImago Journal
Rank (SJR), Directory of Open Access Journals
(DOAJ).

Finalmente se incluyeron 13 articulos en la revision
que cumplieron con los criterios de inclusion, fue
elaborado un diagrama de flujo en el que se describio
este proceso con los estudios identificados para esta
revision (ver figura 1).
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Figura No.1. Diagrama para la busqueda en bases de datos en revisiones
sistematicas.

Estudios identificados a
través de PubMed,
ScienceDirect, Scopus, |
Google Académico, Springer
Link y Wiley (n =69)

Estudios seleccionados después de
la eliminacion de duplicados (n = 65)

v

Estudios analizados (n = 65) || Estudios exclu_idos por inygstigadores
por ser estudios de revision (n = 32)
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v

Informes solicitados para su
recuperacion (n = 33)

N Estudios no recuperados (n = 0)

]

L2

Verificacion de calidad de los
Journals
Articulos completos Lista de Journals depredadores
evaluados para elegibilidad | de Beall (n=0)
(n=33) Incluidos en JCR (n = 21)
Incluidos en SJR (n = 32)
Incluidos en DOAJ (n = 16)

‘—l

Articulos completos excluidos con las razones (n = 20)
Actividad diferente a la gastrointestinal (n = 2)
Agente terapéutico distinto al estudiado (n=1)

Distinto ingrediente activo (n = 1)
Estudio observacional (n = 1)
Idioma Japones (n = 1)

No terapéutico (n = 14)

‘—l

Estudios incluidos en la
revision (n = 13)
Estudios en humanos (n = 5)
Estudios en animales (n = 4)
Estudios in vitro (n = 4)

S
Fuente:(Page et al., 2021); JCR: Journal Citation Reports; SJR: Scimago Journal &
Country Rank; DOAJ: Directory of Open Access Journal.

CRIBADO

INcLUIDOS | |

En la tabla 1 se presenta la revision de alcance en la
que se realiz6 un analisis bibliométrico de los 13
articulos seleccionados se presentan, poblacion de
estudio, paises, tipo de estudio y resultados
significativo. Del total, el 38.4% son ensayos clinicos
de diferente tipo publicados entre el 2013 y el 2021,
el 30.8% fueron ensayos experimentales en animales,
publicados entre 2014 y 2017 y el 30.8% fueron
ensayos experimentales in vitro, publicados entre
2013 y 202. El 53.8% de los articulos incluidos
fueron reportados en Turquia, Australia y Espafia. El
93.3% de los estudios refieren resultados
significativos.
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Tabla No.1. Andlisls bibllométrico de los ensayos sele cclonados

Autor Ao Pak Poblacién Tipo de Resultados
estudio significativos
Ensayo clinleo
20 pacientes con tumores
mucinosos peritoneales
Valleet Ensayo clinico
p 2021  Australia inoperables o que declinaron a;';ml Si
. la cirugla, mayores de 18
afios
Dela . .
Barrers- 34 pacientes (17 masculinosy  Ensayo dinico
Nafiez 2014 Espafia 17 femeninos) conunaedad prospectivo de No
" media de 23.82 + 3.9 afos doble-ciego
etal.
53 pacientes (22 masculinos y
31 femeninos) conuna edad
Pellicano, 2008 Jtalia medl.ade 54& Z.EIEPlus con  Estudio p\.lotu s
etal dispepsia funcional y prospectivo
negativos para Helicobacter
pyiori
126 pacientes (64 masculines - "
AmnbE, e VEZfemeninos) e entre 1o- sa""cl :‘:’ .
etol. urau B0 aflos sometidos a e "tm. = '
aleatorizado
colonoscopla
18 pacientes (17 masculinosy
2 femeninos) de entre 21-53
Simsek, 2013 T - afos conobesidad (IMC Ensayo clinico S
etal. uray 43732322 ke /m), unicéntrico !
sometidos a colocacion de
balén intragdstrico
Ensayoexperimental en animales
Zho 54 rata: ho§
w u, ; ral S ’;\_E; o pragudee— Emavﬂ
ang 2017 China awley [5-7 semanas experimental Si
Feng et edad, con un peso .
en animales
al. entre 200-220 g)
Zhou, et B84 ratas Sprague-Dawley Ensayo
ar‘ 2017 China  (50% machoy 50% hembra) experimental Si
. conunpesode 1802220 enanimales
30 ratas Wistar albinas Ensayo
Sahb hemb. edad
2. 2014  Turquia miras &n experimental Si
etal. reproductiva con un peso de o animales
200-250 g
Begum, Corea del 56 cerdas raza Landrace E@aw .
2015 . experimental Si
etal. Sur “forkshira -
en animales
Mo aplica, al ser ensayo in
Racisi, et vitra se utilizaron células de Ensayo
: 2020 Irdn  carcinoma gastrico humanoy  experimental Si
[ . I
de adenecarcinoma de mama in vitro
humano
MNoaplica, al ser unensayo in
Campos vitro para probar los efectos Ensavo
" 2020 Portugal ital Si
etal. artugs prebidticos de la harina de expermen '
. in vitro
pifia
Las lineas celulares de
carcinoma gastrico (KATO-1I
y MKN45) y dos .
S nsayo
Amini, et - quimioresistentes -
’ 2013 Austral ital S
af. uetraia subpoblaciones de lalinea éxp:rfl“:f:: '
celular de adenocarcinoma de
colon HT29 (HT29-5M21 y
HT28-5F12)
No aplica, al ser un ensayoin
Islam, et Banglade witro para probar la eficacia Enszyo
; 2021 experimental Si
ol sh de una bebida probidtica que D:r vitro

mezcla suero y jugo de pifia

Fuente: Propia; PEG-EL: solucién electrolitica de polietilenglicol; IMC: [ndice de Masa Corporal.
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En cuanto a los estudios experimentales, 4 realizados
en animales y 4 in vitro con resultados significativos
en las siguientes propiedades: antiestrefiimiento,
antiinflamatorio, inmunomodulador y en la
disminucion del estrefiimiento, pero con las
limitantes que implica el realizar estudios
experimentales en animales e in vitro, por lo que se
requiere de la realizacion de ensayos clinicos que
puedan fortalecer la evidencia y llegar a establecer
dosis seguras y funcionales (Amini et al., 2013;
Begum et al., 2015; Campos et al., 2020; Islam et al.,
2021; Raeisi et al., 2020; Sahbaz et al., 2015; Zhou,
Wang, Feng, et al., 2017; Zhou, Wang, Xu, et al.,
2017).

Uso de la bromelina en ensayos clinicos con
aplicacion en el sistema gastrointestinal

Respecto a los ensayos clinicos, la tabla 2 refiere las
dosis, fuente, uso aplicacién gastrointestinal,
actividad y resultados significativos. De los cinco
ensayos, cuatro de ellos reportaron resultados
significativos, entre los que se destaca el ensayo
clinico controlado aleatorizado de Altinbas et al.,
(2013) en la que utilizaron una poblacion grande de
126 pacientes, se utilizo 1 litro de jugo de pifia en
combinacion con polietilenglicol, que mejord la
limpieza intestinal previo a la colonoscopia.

Con respecto a los ensayos clinicos, de los cinco
estudios descritos, tres de ellos utilizaron bromelina
combinada con otros compuestos y los restantes
utilizaron bromelina de forma exclusiva (Altinbas et
al., 2013; de la Barrera-Nufiez et al., 2014; Pellicano
et al., 2009; Simsek et al., 2013; Valle et al., 2021).
Cuatro de los cinco articulos tuvieron resultados
significativos en las siguientes actividades y
propiedades de la bromelina: vaciamiento géstrico,
analgésica, antiacido y anticancerigena (Altinbas et
al., 2013; Pellicano et al., 2009; Simsek et al., 2013;
Valle et al., 2021).

En un estudio sobre el efecto de la bromelina en el
vaciamiento gastrico realizado por Simsek et al.,
(2013), se utiliz6 un 1 litro de jugo de pifia tres dias
antes de la extraccion de balén endoscopico se logré
disolver efectivamente los restos de comida en el
estdmago. En el estudio de Altinbas et al., (2013) se
utiliz6 un litro de jugo de pifia en combinacion con
polietilenglicol, lograndose la limpieza intestinal
previo a la colonoscopia. En el estudio de Pellicano
et al., (2009) se evalud el beneficio de utilizar un
suplemento que contenia bromelina entre sus
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ingredientes llamado TUBES gastro ® (alginato de
sodio, bicarbonato de sodio, bromelina y una mezcla
de aceites esenciales) como antidcido para pacientes
con dispepsia funcional; la eficacia del tratamiento se
midié mediante una escala visual anal6gica (EVA),
68% de los pacientes mostraron una mejora en dicha
puntuacion.

En el estudio elaborado por Valle et al., (2021)
analizaron la accién anticancerigena de la bromelina
mediante un compuesto de bromelina y acetilcisteina
(BromAc®) administrado a 33 pacientes con
tumores mucinosos peritoneales inoperables. La
dosis suministrada de BromAc® fue la siguiente
Bromelina 20-60 mg y Acetilcisteina 1.5-2 ¢
administrado por guia radioldgica en una solucion
glucosada al 5%. Los autores evaluaron a todos los
pacientes que recibieron al menos una dosis de
BromAc® donde observaron un perfil de seguridad
manejable con el uso de este compuesto. Ademas,
encontraron que el compuesto afecté el marco
protector (oncoproteinas) y la estructura biolégica
clave del tumor.

El ensayo clinico donde no se encontraron resultados
significativos fue el realizado por De la Barrera-
Nufez et al. (2014). En esa investigacion estudiaron
el efecto de la bromelina en la inflamacion, dolor y
apertura bucal en el postoperatorio de pacientes con
extraccion de tercer molar. Los autores usaron una
dosis de 150 mg/dia de bromelina en los tres
primeros dias y 100 mg en los dias 4 a 7 de los
postoperados. Aunque no hubo diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos de
tratamiento, se observd una tendencia hacia menos
inflamacion y mayor apertura oral en el grupo que
recibié bromelina, en comparacién con el grupo que
recibi6 placebo.
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Tabla No.2. Principales resultados del uso de bromelina en ensayos clinicos con aplicacién en el sistema
gastrointestinal.

‘Aplicacién Resultados

Referencia Dosis Fuente Uso Actividad

gastrointestinal significatives
Colocacidn de
(Simgek et 1 litro jugo de pift Natural  Exclust bal Vaciamiento si
ol., 2013) ro jugo de pifia atural aclusive balén gdstrico i
intragéstrico
de .
B(ae ?  Bromelina (150 mg Dol
rrera- olor &
" dias 1-3y 100 mg dias  Sintética  Exclusive " Analgésica No
Nifez et 27) inflamacidn oral
al., 2014)
(Altinbas 2 IiTmst dleliulu:ién S
electralitica de , aciamiento .
etal., o N Natural Combinado  Colonoscopia L Si
polietilenglicol con 1 gastrico
2013) "
litro de jugo de pifia
Suplemento dietético
TUBES gastro®
(Pellicans  (alginato de sodio, o
h - . . Dispepsia - .
etal., bicarbonato de sodio, Sintética Combinado N Antidcido Si
N funcienal
2009)  bromelinay una mezcla
de aceites esenciales)
0.80 g dos veces al dia
Bromelina 3060 mg Tumores

(Valle et
al., 2021)

Anticancerige
con 152 Sintética Combinado  mucinosos 8

a peritoneales
Fuente: Propia; mg: miligramo; g: gramo.

na

Uso de la bromelina en ensayos en animales e in vitro
con aplicacion en el sistema gastrointestinal

La tabla 3 muestra las dosis utilizadas, fuente,
aplicacion gastrointestinal, actividad y resultados
significativos de los ensayos en animales e in vitro.
De los ocho ensayos, cuatro fueron realizados en
animales, todos ellos utilizaron la bromelina
exclusivamente con resultados significativos en las
siguientes propiedades: disminucion del
estreflimiento, antiinflamatorio e inmunomodulador;
(Begum et al., 2015; Sahbaz et al., 2015; Zhou,
Wang, Feng, et al., 2017; Zhou, Wang, Xu, et al.,
2017). Se destaca su efecto antiinflamatorio en dos
de los estudios con dosis similares, en el estudio de
Sahbaz et al., (2015) utilizaron bromelina disuelta en
1 ml de solucién salina con una dosis de 10 mg/kg de
peso corporal, mientras en el estudio de Zhou, Wang,
Feng, et al., (2017) utilizaron bromelina de fruta
purificada en dosis de 10 mg/kg y 80 mg/kg de peso
corporal intragastrico disuelto en solucion salina.
Ambos tuvieron resultados significativos con dosis
similares.

En otro de los estudios, realizado por Begum et al.,
(2015) se buscO comprobar la actividad
inmunomoduladora de la bromelina, fue realizado en
lechones donde se utilizé una dosificacion de 2 g/kg
de bromelina. Se encontré que los lechones lactantes
alimentados con la dosis de 2 g/kg de bromelina
presentaron un aumento en la ganancia de peso
diaria, una IgG sérica méas alta y menor nitrégeno
ureico en sangre, ademas de un aumento en los
recuentos de linfocitos en sangre y proteina de la
leche de las cerdas.
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En el estudio de Zhou, Wang, Xu, et al., (2017)
utilizaron una dosis de 5 y 20 mg/kg la cual
incremento significativamente el trénsito intestinal y
el vaciamiento géstrico en las ratas constipadas;
mientras que la bromelina en dosis de 5, 10 y 20
mg/kg obtuvo el mismo efecto previamente descrito
en ratas no constipadas.

De los cuatro ensayos realizados in vitro, tres de ellos
utilizaron la bromelina combinada con otros
compuestos y en el ensayo restante la utilizaron de
forma exclusiva. Los cuatro obtuvieron resultados
significativos en las siguientes actividades:
prebidtica, probidtica y anticancerigena; entre las que
se destacan la actividad anticancerigena (Amini et
al., 2013; Campos et al., 2020; Islam et al., 2021;
Raeisi et al., 2020). Dos estudios, el de Amini et al.,
(2013) y el de Raeisi et al., (2020), se enfocaron en
la actividad anticancerigena, utilizaron la bromelina
en conjunto con agentes quimioterapéuticos como el
cisplatino y el 5-fluorouracilo. En ambos casos se
obtuvieron resultados significativos, ya que se redujo
la proliferacién de cancer gastrico. En el estudio de
Amini etal., (2013) la combinacion de bromelina con
cisplatino inhibid células cancerigenas tanto
géstricas como del colon.

Otra de las actividades estudiadas con el uso de
bromelina es la prebidtica que puede derivarse de la
planta Ananas Comosus L. en el estudio de Campos
etal., (2020) informaron sobre la biodisponibilidad y
bioaccesibilidad de las fracciones de subproductos de
la pifia en todo el tracto gastrointestinal (TGI)
simulado. Al evaluar su potencial prebi6tico in vitro.
Hallazgos destacables dentro de la simulacién del
TGI fueron que las harinas de pifia digeridas fueron
utilizadas por bacterias intestinales humanas en
particular Lactobacillus y Bifidobacterium que
aseguraron el mantenimiento o la mejora del
crecimiento de microorganismos especificos y
modularon su metabolismo.

Se realizé experimentacion in vitro en el estudio de
Islam et al. (2021), que desarrollaron una bebida
probidtica fermentada con Lactobacillus acidophilus,
derivado de cuajada de leche y jugo de pifia. La
supervivencia del cultivo probiético en la bebida
durante la digestién gastrointestinal in vitro fue
superior al 80% durante el periodo de conservacion
de 56 dias. Los autores sugieren que esta bebida
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puede tener buenas cualidades funcionales y
nutricionales para el consumo humano.

Tabla No 3. Principales resultados del uso de bromelina en ensayos en animales e in vitro con aplicacién en el sistema
gastrointestinal.

Técnica

Aplicacién Actividad Resultados del

Referencia Dosis Fuente Uso ' p
gastrointestinal significatives  ggp i

(zhou,

Wang, Xu, 5,10V 20mE/Kgde Ll plusivo  Estrefimiento Ante si En
etal., bromelina estrefimiento animales
2017)

Bromelina disuelta en 1 mL
de solucién salina con una

[sahbazet  dosisde 10me ke /de L Adhesion  Antinflama- En

al.,2015)  peso corporal de por via intestinal toria animales

intraperitoneal durante 10
dias

Inmuno-
(Begumer Dieta a base de malzy soja Sintética Exclusivo Disbiosis modula st En
al,2015)  +2 g/ kg de bromelina intestinal o animales

(Zhou,  BFP 10mg /kgyBOmg /
Wang, ke de pesocorporal, Newrsl Exclusive colits Antiinflama- . En
Feng et intragdstrico, disuelto en toria animales
al ., 2017) solucién salina
Bebida con 8% de azlcar &
inoculacién de L.
acidophilus activado (9.8 x

Disbiosis
109 UFC mL-1) en450 mL Natural  Combinado Prebiética st In vitro

intestinal
de fruta pasteurizada, con
25% de suero y 75% de
jugo de pifia
Se afiadi6 1¢ de harina
(Campos seca a 20 mL de agua Disbiosis
etal, destilada, e realizaron res  Natwral  Exclusivo intestinal Probiética st In vitro
2020) experimentos

(Islam et
al ., 2021)

Bromelina (0.11uM) +
(Raeisiet  Cisplatno (083 UMY g oo combinado Céncergdstrico ™ si Invitro
al., 2020) Bromelina (0.13-1 uM) + 5- cancerigena
FU (0.41-10 uM)
Solucién de bromelina

(1,000 pg / mL) con Sintética Combinado Céncer gastrico
cisplatino (15,000 ug / mL)
Fuente: Propia; mg: miligramo; kg: Klogramo; mL: millitro; g: gramo; BFP: Bromelina de Fruta Purificada; UFC: Unidad

Anti-
cancerigena

(Amini et

s In vitro
al ., 2013)

Los medicamentos més cominmente utilizados en
patologias que afectan al sistema gastrointestinal
como los antidcidos pueden ocasionar efectos
adversos como impactacion fecal, nausea, vomito y
dolor abdominal; adem&s no se recomienda su uso
prolongado en ciertas poblaciones como la pediatrica
y los adultos mayores (Salisbury & Terrell, 2022). En
este respecto la bromelina tiene la ventaja de que
puede ser asimilada por el cuerpo humano en dosis
de hasta 12 gramos al dia sin provocar efectos
secundarios, incluso después del uso prolongado
(Arefin etal., 2020; Pavan et al., 2012). Debido a que
la bromelina es estable a bajos niveles de pH no se
ve afectada por este factor para poder ejercer
actividades benéficas en el sistema gastrointestinal
(Tochi et al., 2008).

Las concentraciones de bromelina son mas elevadas
en los tallos de la pifia que en la fruta, se producen
0.6 kg de tallos de pifia y generalmente se desechan
después de pelarlos, por lo que ademas podria ser
mas economica la produccion de la bromelina a partir
de los tallos a comparacion de la fruta que es
comestible, siendo esta una gran oportunidad buscar
el aprovechamiento de estos desechos y a la vez
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generar beneficios en la salud de la poblacidn
(Kringel et al., 2020; Ramli et al., 2017).

Discusion

Todos los estudios muestran fortalezas y debilidades.
Entre las limitaciones mostradas de los estudios de
ensayos clinicos, el de Vallet et al (2021) muestra
gue es un ensayo en fase | por lo cual aiin no se puede
establecer la eficacia del tratamiento hasta fortalecer
la evidencia, mientras que en el De la Barrera Nufiez
et al (2014) se necesitan mas estudios para investigar
la hipétesis de que se pueden aplicar diferentes
regimenes de dosificacién de bromelina asociado con
un mayor efecto antiinflamatorio en el manejo
postoperatorio de terceros molares impactados,
asimismo, en el estudio de Pellicano et al (2009) al
ser un estudio piloto se realiza a pequefia escala, es
corto en viabilidad. En el de Anltibas (2013) se
compararon los resultados con el antiguo estandar de
0ro en cuanto a régimen de preparacion intestinal, es
decir, 4 litros de solucion PEG-ES (solucion
electrolitica de polietilenglicol), en lugar de una
dosis dividida de PEG-ES. Esa fue la principal
limitacion del estudio, porque un régimen de dosis
dividida de PEG-ES se ha convertido en el estandar
de oro para la limpieza intestinal antes de un
procedimiento colonoscépico. En el estudio de
Simsek et al (2013) es un estudio unicéntrico con un
namero reducido de pacientes.

En cuanto a los ensayos experimentales en animales,
se requiere la realizacion de ensayos clinicos que
evallen sus efectos y seguridad. En cuanto a los
ensayos experimentales in vitro, se requiere
fortalecer la evidencia por medio ensayos in vivo y
comprobar los beneficios se requiere probar la bebida
y su efecto probidtico en ensayos clinicos.

Los cuatro ensayos clinicos restantes se realizaron
con una menor poblacion y calidad en la
metodologia, en donde sélo uno de ellos no obtuvo
resultados significativos que fue el realizado por de
la Barrera-NUfiez et al., (2014).

Al considerar la informacion recopilada, el realizar
mas ensayos clinicos con mayor poblacién y mejor
metodologia podria fortalecer la evidencia y
posteriormente ayudar a establecer las dosis a utilizar
para obtener un beneficio clinicamente significativo
(Altinbas et al., 2013; de la Barrera-Nufiez et al.,
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2014; Pellicano et al., 2009; Simsek et al., 2013;
Valle et al., 2021)

Conclusiones

Con base en la descripcién realizada en la presente
revision donde se recopil6 informacion de los
Gltimos 21 afios de investigacién, se encontré que el
uso terapéutico gastrointestinal de la bromelina en
humanos, animales y experimentacion in vitro
muestra beneficios en distintas patologias del sistema
gastrointestinal.

En cuanto a los ensayos clinicos se obtuvieron
resultados  significativos en las  siguientes
actividades: vaciamiento gastrico, analgésica,
antiacido y anticancerigena. En cuanto los ensayos
realizados en animales mostraron resultados
significativos en las siguientes actividades:
antiestrefiimiento, antiinflamatoria e
inmunomoduladora; mientras que los ensayos
experimentales in vitro significativos en las
siguientes actividades: prebidtica, probidtica y
anticancerigena.

La bromelina proporciona beneficios en el sistema
gastrointestinal en humanos, solo se requiere
incrementar la cantidad y calidad de la evidencia, con
la realizacion de méas ensayos con metodologia
apropiada para estudios clinicos.
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