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DESCRIPCION
Agente anti-obesidad y alimento anti-obesidad
CAMPO TECNICO

La presente invencion se refiere a un agente anti-obesidad y a un alimento anti-obesidad, y en mas detalle, la
invencioén se refiere a un agente anti-obesidad y a un alimento anti-obesidad, cada uno de ellos capaz de inhibir la
captacioén de un lipido en un tracto digestivo para prevenir la aparicion de la obesidad.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

La obesidad es una enfermedad del sistema de control del peso que se caracteriza por un exceso de grasa corporal.
En la sociedad moderna, como resultado de la falta de ejercicio y las comidas con exceso de calorias, se acumula
grasa neutra en el cuerpo, y continlla aumentando el nimero de personas que son consideradas obesas, dando
como resultado un serio problema.

Para prevenir esta obesidad, aunque lo mejor es realizar ejercicio para consumir la grasa ingerida, en realidad es
dificil practicar ejercicio, y se demanda una reduccion en la ingesta de grasas.

Sin embargo, cuando se intentd inhibir la obesidad a través de restricciones dietéticas no razonables, la ingesta de
otros nutrientes necesarios fue insuficiente, o se alter6 el equilibrio, dando como resultado posibles efectos adversos
gue afectan al cuerpo. Podria decirse que esto mismo es aplicable también al caso en el que se ingiere un alimento
gue hace que una persona se sienta llena a pesar de tener menos nutrientes y que se denomina alimento dietético.

DESCRIPCION DE LA INVENCION
Problemas a resolver por la invencion

Por consiguiente, se demanda con avidez el desarrollo de una medida capaz de prevenir que un lipido
(triacilglicerol), como causa principal de la obesidad, se absorba en el cuerpo mientras que se toma una comida
normal.

Medios para resolver los problemas

Los presentes inventores prestaron atencién al mecanismo mediante el cual se absorve un lipido en el cuerpo e
hicieron estudios con respecto a un método para inhibir la obesidad. Como resultado, se descubrié que cuando una
flora de microorganismos dentro del intestino ingiere y degrada un lipido, se obtiene como resultado la reduccion del
lipido ingerido por una persona, por lo que puede prevenirse la obesidad de manera espontanea. Por lo tanto, los
presentes inventores han llevado a cabo investigaciones extensivas e intensivas respecto de los microorganismos
capaces de ingerir y degradar dicho lipido y como resultado, descubrieron un microorganismo que tiene dicha accién
entre aquellos pertenecientes a las bacterias del &cido lactico, lo que condujo a la realizacién de la invencion.

Especificamente, la invencion se refiere a un agente anti-obesidad que comprende, como principio activo, un
microorganismo Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103.

Especificamente, la invencion se refiere al Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103 para su uso en la prevencion o
tratamiento de la obesidad. El Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103 puede usarse en una cantidad de 10° a 10°
ufc/dia para un adulto. El Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103 puede proporcionarse con un vehiculo tal como
agua, almidén, celulosa microcristalina, harina de trigo y azucar. El Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103 puede
usarse en la forma de un alimento o bebida anti-obesidad. Por ejemplo, el alimento o bebida anti-obesidad se
selecciona del grupo que consiste en leche fermentada tal como yogur, bebidas de bacterias del acido lactico y
embutidos fermentados.

EFECTO DE LA INVENCION

El agente anti-obesidad y el alimento y bebida anti-obesidad de la invencién son capaces de prevenir la absorcion de
un lipido desde el tracto intestinal mediante la ingesta de los mismos a la vez que se toma una comida normal. Ya
que las bacterias del acido lactico se usan desde la antigliedad para producir alimentos fermentados tales como el
yogur y la leche fermentada y tienen una seguridad extremadamente alta, estos pueden ingerirse sin ninguna
preocupacion.
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MEJORES MODOS DE REALIZACION DE LA INVENCION

Los ejemplos representativos de la bacteria del acido lactico incluyen Lactobacillus reuteri JCM1112T que es una
cepa convencional de RIKEN, Japén. De acuerdo con la invencion, el Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103 puede
servir para el uso en la prevencion o terapia de la obesidad.

El agente anti-obesidad de la invencion se prepara mediante el procesamiento de las bacterias del acido lactico de la
invencién anteriores en un agente bacteriano vivo que puede administrarse por via oral y esta hecho para llegar en
un estado vivo al tracto intestinal tal como como esta. La formulacién no se limita particularmente y puede ser, por
ejemplo, un sélido tal como un polvo, un granulo, un comprimido o una capsula, un semi-solido tal como una gelatina
y una pasta o un liquido tal como una suspension y un jarabe. Estas respectivas formulaciones pueden producirse
mediante un método conocido en el campo farmacéutico.

La bacteria del acido lactico de la invencién que se mezcla con el agente anti-obesidad anterior puede cultivarse
aplicando un método de cultivo conocido para bacterias del acido lactico. Con respecto a este método de cultivo,
puede utilizarse un cultivo obtenido mediante el cultivo liquido de la bacteria del acido lactico de la invencion
mediante el método ordinario tal como est4; pueden usarse las células bacterianas que se recogen de este cultivo
por medio de centrifugacion o similares; o puede usarse un polvo obtenido mediante criodesecacién de un cultivo.

Como método de produccion general del agente anti-obesidad de la invencién que es sélido, existe un método
ejemplificado en el que la bacteria de &cido lactico de la invencion se mezcla junto con un vehiculo tal como agua,
almidén, celulosa microcristalina, harina de trigo y azlcar y se procesa en una forma deseada. El vehiculo anterior
también se conoce y puede elegirse apropiadamente y usarse de conformidad con la forma de uso. Mas
especificamente, puede prepararse un polvo de una célula bacteriana de la bacteria del acido lactico de la invencion
mediante criodesecacion tal como se obtiene mediante el cultivo por medio de un método ordinario para formar un
polvo y mezclarlo con azucar. También puede obtenerse un comprimido obtenido mezclando una célula bacteriana
de la bacteria del acido lactico de la invencion junto con un vehiculo adecuado para comprimidos y someterlo a la
fabricacién de comprimidos mediante el método ordinario. Ademas, puede suspenderse una célula bacteriana
himeda de la bacteria del acido lactico de la invencion en un jarabe para formar una formulacion en jarabe. La
preparacion del agente anti-obesidad de la invencion puede contener otros componentes, por ejemplo, otros
microorganismos y principios activos, edulcorantes, aromatizantes y agentes colorantes si surge la necesidad.

La dosis del agente anti-obesidad obtenido de ese modo puede determinarse apropiadamente mientras que se toma
en consideracién el estado fisico de un sujeto, por ejemplo, se usaran el estado de salud, peso, edad, historial
médico y otros componentes. En general, es de aproximadamente 10° a 10° UFC/dia para un adulto en términos de
un namero bacteriano de la bacteria del 4cido lactico de la invencion.

También, a fin de preparar un alimento y bebida anti-obesidad mediante el uso del la bacteria del acido lactico de la
invencion, puede prepararse un alimento fermentado ingerible por via oral utilizando un método de cultivo
convencional conocido de bacterias del acido lactico. Especificamente, puede prepararse leche fermentada tal como
un yogur, una bebida de bacterias del &cido lactico y un embutido fermentado, y la produccién de dicho alimento
puede alcanzarse procesando una parte o todas las bacterias del acido lactico que se usan en la bacteria del 4cido
lactico de la invencion. También, la bacteria del acido lactico de la invenciéon puede procesarse en una forma que
contiene una mayor cantidad de la misma para preparar un alimento saludable o un articulo funcional. En la
preparacion de este alimento anti-obesidad, no es necesario decir que puede contener otras bacterias del acido
lactico en lugar de usar una sola de las bacterias del &cido lactico de la invencion, y pueden afiadirse aditivos
alimentarios o aderezos o similares.

La bacteria del acido lactico de la invencion muestra un efecto significativo de inhicién del aumento de peso corporal
(efecto adelgazante) tal como se describe posteriormente en los Ejemplos.

Tal como se ha descrito con anterioridad, dado que las bacterias del acido lactico de la invencién existen de forma
estable en el tracto gastrointestinal, degradan positivamente una grasa y utilizan sus metabolitos o los metabolizan
adicionalmente, se inhibe la absorcién de un lipido desde tracto intestinal en el cuerpo e incluso cuando se ingiere
una comida normal, son capaces de prevenir que se de la obesidad y producir el mantenimiento y la mejora de un
efecto adelgazante.

También, una realizacion de la invencion incluye el uso de la bacteria del 4cido lactico de la invencién para la
prevencioén o tratamiento de la obesidad y ademas incluye el uso de la bacteria del 4cido lactico de la invencién para
la produccién de un agente anti-obesidad.

Ademas, otra realizacion de la invencioén incluye un método para la terapia de la obesidad, que se caracteriza por la
administracion de la bacteria del acido lactico de la invencion a un paciente que padece obesidad y también un
método para la terapia de la obesidad, que se caracteriza por la administracion del agente anti-obesidad de la
invencion.
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EJEMPLOS

La invencién se describe a continuacién con mas detalle en referencia a los siguientes Ejemplos, pero debe
interpretarse que la invencion no esta limitada a estos Ejemplos en modo alguno.
Ejemplo 1 - Ensayo de los efectos anti-obesidad de L. reuteri JCM1112T y Lactobacillus. rhamnosus ATCC53103:

Se examind el efecto anti-obesidad de L. reuteri JCM1112T y de Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 mediante los
siguientes materiales y método.

Materiales y método de ensayo:
(1) Animales de Experimentacion:

Se usaron ratas Wistar libres de patdgenos SPF (machos de 8 semanas de edad; Japén SLC, Inc.) que tenian un
peso corporal de desde aproximadamente 180 a 200 g, se proporciond un periodo de aclimatacion de 7 dias desde
el dia del envio en un laboratorio, y a continuacion comenzé el experimento. Las circunstancias de crianza se
establecieron a una temperatura de 22 +/- 1 °C, una humedad del 55 +/- 5 % y un tiempo de iluminacion de 12 horas
(de las 8:00 a las 20:00); y se enjauld a las ratas individualmente y se les proporcion6 acceso libre al agua destilada
esterilizada a través de una botella de irrigacién y una dieta sélida para ratas* esterilizada por radiacion (CE-2, CLEA
Japon, Inc.) mediante un comedero, respectivamente. Todos los instrumentos de cria a usar estaban esterilizados
mediante un esterilizador de vapor a alta presion. *: De uso para la crianza y propagacion (grasa bruta: 4,6 %)

(2) Preparacion de la solucién bacteriana de ensayo:

Como bacterias de ensayo, se usaron L. reuteri JCM1112T (una cepa convencional de RIKEN, Japdén, que se recibi6
del mismo) y L. rhamnosus ATCC53103 (cepa GG). Estas bacterias de ensayo se inocularon en un medio liquido
MRS (Oxid) y se cultivaron a 37 °C durante toda la noche para preparar soluciones de pre-cultivo. Se afadié de
nuevo un medio liquido MRS de modo que la concentracion de esta solucion de pre-cultivo fuera del 1 % y se cultivd
a 37 °C durante 18 horas para preparar una solucion bacteriana de ensayo.

(3) Adminstracion de la solucién bacteriana de ensayo:

Se dividieron los animales de experimentacion anteriores en dos grupos de ensayos bacterianos y un grupo control
(cinco animales por grupo), y se les administraron por via oral las soluciones bacterianas de ensayo anteriores a los
grupos de ensayos bacterianos, respectivamente. La solucion de ensayo bacteriana se administr6 de manera
forzada por medio de una sonda. Las soluciones bacterianas se prepararon en el momento del uso, y se establecio
la dosis bacteriana a 10° UFC por rata. También, se le administré el mismo volumen de PBS al grupo de control.

(4) Medicion del peso corporal y observaciones generales de los sintomas:

El peso corporal del animal de experimentaciéon se midi6 todos los dias mediante una bascula. Las observaciones
generales de los sintomas se hicieron todos los dias. Los sintomas se registraron para cada individuo, y los
elementos de los sintomas en los cuales se observd un cambio notable se expresaron en términos del nimero de
animales.

(5) Resultados:

La Fig. 2 muestra el aumento del peso corporal con el tiempo en las ratas de los grupos a los que se les
administraron las bacterias Lactobacillus anteriores y el grupo control. Tal como aclara este dibujo, en el grupo del L.
reuteri JCM1112T, se inhibié significativamente el aumento del peso corporal en comparacion con el grupo control, y
el grado de inhibicién fue mayor que en el grupo de L. rhamnosus ATCC53103.

Asi como en la progresion favorable del aumento del peso corporal, un exadmen médico de las ratas de cada grupo
confirmé que el estado de salud de los animales era bueno.

APLICABILIDAD INDUSTRIAL

Tal como aclaran los resultados de los Ejemplos anteriores que usan L. reuteri JCM1112T que es una bacteria
representativa del acido lactico, o Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103, la administracion de este microorganismo
podria inhibir el aumento del peso corporal sin afectar a la salud de los animales de experimentacion y sin limitar
particularmente la ingesta nutricional.

Por consiguiente, el agente anti-obesidad o alimento y bebida anti-obesidad que utiliza Lactobacillus rhamnosus
ATCC 53103 es capaz de prevenir la obesidad y de producir un efecto adelgazante sin requerir una terapia o
tratamiento particular que no sea la ingesta del agente, o el alimento o bebida de por si.
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BREVE DESCRIPCION DE LOS DIBUJOS

La Fig. 1 es un dibujo que muestra un mapa metabdlico de L. reuteri JCM1112T.

La Fig. 2 es un dibujo que muestra el aumento de peso corporal con el tiempo en ratas a las que se les
administra L. reuteri JCM1112T en comparacion con el grupo comparativo al que se le administra Lactobacillus
rhamnosus ATCC 53103, y el grupo control.
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REIVINDICACIONES
1. Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 para su uso en la prevencion o terapia de la obesidad.

2. Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 para su uso de acuerdo con la reivindicacion 1, en el que el Lactobacillus
rhamnosus ATCC53103 se usa en una cantidad de aproximadamente 10® a 10° UFC/dia para un adulto.

3. Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 para su uso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en el que el Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 se proporciona con un vehiculo tal como agua,
almidon, celulosa microcristalina, harina de trigo y azlcar.

4. Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 para su uso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, en el que el Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 se usa en la forma de un alimento o bebida anti-
obesidad.

5. Lactobacillus rhamnosus ATCC53103 para su uso de acuerdo con la reivindicacion 4, en el que el alimento o
bebida anti-obesidad se selecciona del grupo que consiste en leche fermentada tal como el yogur, bebidas de
bacterias del acido lactico y embutidos fermentados.
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