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3.1. Acido félico

El desarrollo cerebral, comienza durante las etapas iniciales de la vida
intrauterina con la formacién del tubo neural. El 4acido félico es necesario
para el cierre de dicho tubo (5), las alteraciones en su cierre producen los
llamados defectos del tubo neural y pueden tener lugar a dos niveles: cerebro
y columna vertebral (6). Es por esto que para mujeres en edad fértil y emba-
razadas se recomienda una ingesta diaria de 400 y 600 ug/dia de acido foli-
co sintético respectivamente. El aporte puede proceder de alimentos fortifi-
cados o suplementos, ademas del aporte a través de la dieta; no obstante,
aun no se conoce si es posible lograr el mismo nivel de proteccién median-
te el empleo de alimentos naturalmente ricos en folato (7). Un estudio espa-
fiol reciente, publicé que la mayoria de los productos fortificados existentes
en el mercado son cereales y derivados y que en general, carecen de pobla-
cién diana, es decir, no especifican el grupo poblacional al que estan dirigi-
dos o estan dirigidos a poblacién con sobrepeso, siendo minoritarios los diri-
gidos a mujeres en edad fértil. No obstante, los autores concluyen que muchos
de los productos podrian ser adecuados para este grupo poblacional, con el
objetivo de alcanzar las recomendaciones complementando una alimenta-
cion rica en fuentes naturales de folatos (8).

3.2. Acidos grasos poliinsaturados de cadena larga (AGPI-CL)

Asi como se sabe que la restricciéon importante de calorias y proteinas
durante el desarrollo fetal da lugar a distintas alteraciones de la placenta y el
desarrollo fetal (afectando el peso y el nimero de células del cerebro); se
reconoce también, que hay algunos nutrientes esenciales especificos sobre
la maduracién funcional del sistema nervioso y el desarrollo psicomotor (9).
La influencia de la dieta sobre la capacidad cognitiva cobra un interés con-
siderable dentro de la salud puablica, dado que una baja capacidad cognitiva
conduce a un bajo nivel educativo con tendencia a seguir una trayectoria de
baja posicion socioeconémica, lo que se asocia con menos oportunidades y
salud en la vida adulta (10).

El crecimiento del cerebro se acelera durante la segunda mitad del emba-
razo y se mantiene elevado durante el primer afio de vida y se hace continuo
en los afos siguientes (11). Durante este periodo hay algunos nutrientes que
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pueden condicionar tanto la estructura como la funcién del cerebro. La evi-
dencia mas fuerte respecto al efecto de la dieta, es el aporte de acidos gra-
sos poliinsaturados de cadena larga (AGPI-CL) (10). Dentro de éstos, el apor-
te de 4cidos grasos omega-3, en especial el 4cido docosahexaenoico (DHA) es
el que cobra mayor importancia ya que sumado a otros AGPI-CL, represen-
tan la tercera parte de todos los lipidos de la materia gris del cerebro (2). El
DHA es un componente esencial de las membranas celulares, especialmen-
te en el cerebro y la retina y se incorpora al cerebro desde el embarazo y en
la etapa inicial del recién nacido; se lo considera necesario para el desarro-
llo neurolégico infantil (2, 11, 12), asi como para el sistema visual (5); este
altimo se completa a lo largo del primer ano de vida (10).

Como se expuso anteriormente, el desarrollo cerebral contintia durante
la primer infancia; por lo tanto, el aporte de AGPI-CL debe estar asegurado
tanto en la etapa perinatal como en la posnatal.

Un documento de consenso reciente (13), recomienda que la ingesta pro-
medio de DHA deberia ser de al menos 200 mg/dia durante el embarazo y la
lactancia. Para cubrir esta ingesta, se deben consumir una a dos porciones
de pescado de mar por semana, sobre todo de pescados azules, que son buena
fuente de acidos grasos omega-3.

Durante el primer afio de vida del nifio, las fuentes de AGPI-CL incluyen
la leche materna o preparados de continuacién enriquecidos con AGPI-CL
y alimentos complementarios, tales como el huevo y los pescados grasos.

Con la introduccién de alimentos complementarios, los nifios consumen
menos leche materna o de férmula, y la ingesta dietética total de AGPI-CL puede
disminuir a menos que los alimentos introducidos contengan AGPI-CL por
lo que seria recomendable regular la ingesta de yema de huevo, pescado,
higado u otros alimentos fortificados con AGPI-CL. No obstante, los reque-
rimientos exactos de AGPI-CL para lactantes de méas edad y nifios pequefios
no se conocen (10).

En el consenso del Grupo de Trabajo de Ingesta Lipidica Perinatal (13) se
concluyé que la evidencia disponible respalda los beneficios de la adicién de
DHA a los preparados para lactantes. La adicién de al menos 0,2% de DHA pa-
rece necesaria para la consecucién de un beneficio sobre parametros funcio-
nales, pero no deben sobrepasar el 0,5% de acidos grasos, porque la evaluacién
sistematica de los niveles mas altos de consumo no ha sido publicada.
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El suministro de los AGPI-CL con la dieta, debe seguir durante los segun-
dos seis meses de vida, pero actualmente no existe suficiente informacién
cuantitativa para dar recomendaciones precisas de adiciéon de AGPI-CL a ali-
mentos y férmula de continuacién o complementarios.

Por su parte, las guias alimentarias americanas publicadas en el 2005 (7),
recomiendan que la ingesta total de grasa para nifios de 2 a 3 afios de edad
debe encontrarse entre el 30 al 35 por ciento de calorias, y para nifios y ado-
lescentes (de 4 a 18 afios) entre 25 y 35 por ciento de las calorias totales, con
la mayoria de las grasas provenientes de fuentes de grasas poliinsaturadas y
acidos grasos monoinsaturados, tales como pescado, nueces y aceites vege-
tales pero no se especifican cantidades precisas.

El suministro subéptimo de otros nutrientes durante la etapa pre y pos-
natal, por ejemplo yodo y hierro, pueden afectar el desarrollo neurolégico
(11). El yodo es un componente esencial de al menos dos hormonas tiroide-
as necesarias para el neurodesarrollo; la deficiencia de hierro puede retra-
sar significativamente el desarrollo del sistema nervioso central. Algunas
vitaminas como las del complejo B, la vitamina D y el colesterol también
pueden ser importantes en el desarrollo cerebral del feto (10).

Todos estos nutrientes y muchos otros mas, pueden resultar utiles como
ingredientes de alimentos funcionales que favorezcan en crecimiento y el
desarrollo de distintos sistemas (Tabla 1).

Tabla 1. Ejemplos de modulaciones de funciones relacionadas con el crecimiento,
desarrollo y diferenciacién con distintos ingredientes funcionales
(adaptado de Diplock et al.)

Funciones objetivo Ingrediente funcional
Desarrollo del tubo neuronal o Acido f6lico
Desarrollo esquelético e Calcio

e Vitaminas Cy D

Crecimiento y composicién corporal * Aminoacidos esenciales
¢ Acidos grasos poliinsaturados

Funcién inmune ¢ Vitaminas Ay D
o Acidos grasos omega-3y omega-6
* Probi6ticos

Desarrollo cognitivo y psicomotor ¢ Acidos grasos omega-3 y omega-6
e Hierro, cinc y yodo
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3.3. La leche materna como alimento funcional

En el periodo neonatal precoz, la mayor influencia del medio ambiente
sobre el desarrollo neurolégico es la nutriciéon y lo mas beneficioso, es la
leche materna (10). El calostro y la leche madura contienen gran cantidad de
factores que promueven la adaptacién a la vida extrauterina (2).

Hay cierta evidencia de que la lactancia tiene efectos positivos sobre la
salud en la edad adulta (14).

La leche humana no sélo consiste en nutrientes, como proteinas, lipidos,
carbohidratos, minerales, vitaminas y oligoelementos que son de vital impor-
tancia para satisfacer las necesidades nutricionales de los lactantes y garan-
tizar el crecimiento y desarrollo normales. La leche materna también con-
tiene numerosos componentes relacionados con la inmunidad que protegen
a los lactantes contra las infecciones invasivas (14). Contiene diversas clases
de inmunoglobulinas, como IgG1, IgG2, IgA e IgM. Se ha demostrado que
estas inmunoglobulinas son activas y que aglutinan bacterias, neutralizan
toxinas e inactivan virus. La IgA presente en la leche y el calostro protege
frente a patégenos bacterianos, proporcionando una inmunidad pasiva en
el neonato hasta que su barrera intestinal se encuentra funcionalmente madu-
ra. El componente secretor de la IgA es capaz de neutralizar virus y toxinas
bacterianas (15).

Los lipidos son de vital importancia durante este periodo por varias razo-
nes. En primer lugar, son una fuente importante de energia para apoyar el
crecimiento apropiado; tanto en la leche materna como en las férmulas infan-
tiles el aporte de aproximadamente la mitad de sus calorias es en forma de
grasa. Ademas, aportan AGPI-CL (como omega-3 y omega-6) que son nece-
sarios para el crecimiento y maduracién normal de multiples sistemas de
o6rganos sobre todo, como se comenté anteriormente, para el cerebro y la
retina (11); los bebés nacen con un sistema visual poco desarrollado, pero
durante el primer afio de vida, se desarrolla rapidamente. Hay estudios obser-
vacionales que encontraron que los niveles de DHA de la leche materna se
correlacionaron positivamente con el desarrollo visual en los bebés alimen-
tados con leche materna (10).

Dentro de las proteinas, la lactoferrina es una de las principales proteinas
de la leche humana, constituyendo entre el 10 y el 30% de la proteina total
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que depende del estado de lactancia (ya que es mayor en el calostro que en
la leche madura). La lactoferrina posee actividad antibacteriana, antifangi-
ca, antiviral y antiparasitaria. La mayoria de las funciones de la lactoferri-
na estan avaladas por estudios en nifos, por lo que existe la tendencia gene-
ral de adicionar lactoferrina a las férmulas lacteas. Por su parte, la lisozima
posee también actividad bacteriostatica y antiviral, y acttia de manera sinér-
gica con la lactoferrina (15).

Tabla 2. Especies bacterianas aisladas o detectadas mediante

técnicas moleculares en leche de mujeres sanas

Lactobacillus Otrzizgzils:nas Staphilococcus | Streptococcus Otrg:al;ﬂc(tff as Bgigleﬂ?)s
L. fermentum Enterococcus S. aureus S. bovis Actinomyces Acinetobacter
L. gasseri faecalis S. epidermidis | S. mitis odontolyticus johnsonii
L. gastricus Enterococcus S. hominis S. oralis Arthrobacter Bacteroides sp.
L. plantarum faecium S. xylosus S. parasanguis | cumminsii Burkholderia mul-
L. reuteri Lactococcus lac- | S. haemolyticus | S. salivarius Bacillus vietna- tivorans
L. rhamnosus tis S. lugdunensis | S. infantis miensis Citrobacter freun-
L. salivarius Leuconostoc S. peroris Bacillus pumilus | dii
L. vaginalis citreum Corynebacterium | Escherichia coli
Leuconostoc aurimucosum | Klebsiella milletis
fallax Corynebacterium | Klebsiella oxytoca
Leuconostoc coyleae Klebsiella pneu-
mesenteroides Corynebacterium |  moniae
Pediococcus pseudogenitalium | Kluyvera cryocres-
pentosaceous Gemella hae- cens
Weissella cibaria molysans Pseudomonas
Weissella confu- Kocuria kristinae | aeruginosa
sa Kocuria rhizophi-| Pseudomonas
la pseudoalcaligenes
Entre otras Pseudomonas
synxanthia

3.4. Contenido de pro y prebiéticos

La leche materna contiene bacterias acido lacticas y galactoligosacaridos
(GOS) que favorecen el desarrollo de una flora bifidogénica. Los lactantes
alimentados a pecho, tienen una microbiota en la que predominan estas bac-
terias; el contenido de hidratos de carbono (lactosa, oligosacaridos) en la
leche materna, es la explicacién sobre el patrén diferente de colonizacion de
bacterias intestinales entre los lactantes amamantados y los que reciben una
férmula infantil (14). La menor incidencia de infecciones gastrointestinales
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y otras infecciones en los lactantes alimentados con leche materna, puede
estar en parte relacionados con la calidad de la flora intestinal.

Entre las bacterias aisladas normalmente de la leche materna, existen
algunas especies que se incluyen habitualmente entre las potencialmente
probidticas (16) (Tabla 2).

Los probiéticos son definidos como bacterias vivas que colonizan el intes-
tino y proporcionan un beneficio para la salud del huésped (17). Hay estudios
recientes que han revelado que los Lactobacillus aislados de leche materna
poseen un potencial probiético similar o superior al de ciertas cepas de
Lactobacillus de gran difusiéon comercial. En general, las bacterias lacticas
aisladas de leche materna parecen mostrar un gran potencial para adherir-
se a las mucosas y/o para producir sustancias antimicrobianas (18).

La leche humana contiene también mas de 130 oligosacaridos diferentes
(en mayor concentracion en el calostro que en la leche de transicién y madu-
ra) cuya sintesis se inicia principalmente a partir de restos de lactosa (17). Los
prebidticos son sustancias no digeribles por el ser humano y que, formando
parte de los alimentos, pueden aportarle beneficios por estimulacién selec-
tiva del crecimiento y/o actividad de un grupo de bacterias intestinales (19).

Los oligosacaridos de la leche materna demostraron ser resistentes a la diges-
tién enzimatica en el tracto gastrointestinal superior, con lo que las propor-
ciones no digeridas pueden servir como sustratos para la fermentacién col6-
nica y contribuir a la estimulacién del crecimiento de Bifidobacterias en el
colon quienes tienen efectos protectores contra infecciones entéricas (17).

Se ha descripto también que podrian proteger a los nifios contra las enfer-
medades diarreicas y quizas, contra las infecciones respiratorias y del oido
medio. Inhiben la patogenicidad del Campylobacter jejuni, Vibrio cholerae y
enteropatogenos como Escherichia coli y Streptococcus pneumoniae (20).

A menudo, estos carbohidratos no digeribles son considerados como un
modelo para la adicién de prebiéticos a los preparados para lactantes y pre-
parados de continuacién, aunque dada la complejidad de su estructura (entre
otros factores) no es posible reproducir exactamente el componente de oli-
gosacaridos de la leche materna para estos preparados (17).

El objetivo deseable seria que la lactancia materna exclusiva durase alre-
dedor de seis meses, pero la lactancia materna parcial, asi como la lactan-
cia materna por periodos mas cortos de tiempo también son valiosas (14).
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4. PROBIOTICOS EN ALIMENTACION INFANTIL

Los probiéticos son definidos como un ingrediente alimentario micro-
biano vivo, que es beneficioso para la salud (21). Los probiéticos mas utili-
zados se engloban dentro de las bacterias acido lacticas y las cepas Lactobacillus
y Bifidobacterium. Generalmente son adicionados a productos lacteos (for-
mulas lacteas infantiles, yogures, postres lacteos) que pueden ser consumi-
dos en periodo de lactancia como de alimentacién complementaria. Las cepas
antes citadas, han demostrado efectos beneficiosos —publicados desde media-
dos de los afios 90— en casos de intolerancia a la lactosa; los mecanismos
propuestos son la reduccion del transito orocecal (21) asi como el incre-
mento de la digestion luminal por la actividad lactasa que aportan las bac-
terias productoras de acido lactico y la consecuente disminucién del conte-
nido de lactosa (22-24).

Es importante recordar que la mucosa intestinal es una barrera protec-
tora contra la colonizacion de patégenos y que la regulacion de esta funcion
inmune esta influenciada por la microflora, la dieta y los antigenos. Se ha
demostrado que los nifios suplementados con una cepa de Lactobacillus casei,
tuvieron mayor concentracién de IgA circulante, lo que se relaciona con
menor duracién de diarrea inducida por rotavirus (25) (virus comtnmente
causante de diarrea severa en los infantes).

Temporalmente, la flora intestinal puede modificarse negativamente por
el uso de antibidticos. La diarrea en nifios supone una situacion de riesgo de
deshidratacién y, en casos severos, de malabsorcién de nutrientes.

Seguin Haschke y cols. (26) la incidencia de diarrea asociada al empleo
de antibi6ticos de amplio espectro en nifios ronda el 20 a 40%. Si bien hay revi-
siones sistematicas de la literatura que apoyan que la administracién de pro-
biéticos en combinacién con los antibiéticos reducen el riesgo de diarrea
asociada a éstos (en particular cepas de Saccharomyces boulardii y algunas
cepas de Lactobacillus en diarrea provocada por Clostridium difficile), en
general los ensayos se realizaron en adultos y por lo tanto, las conclusiones
no pueden ser aplicables a los nifios (17).

El estudio prospectivo, randomizado y doble ciego de Saavedra y cols.
(27) publicado en el afio 2004, fue llevado a cabo en 118 nifios sanos entre
3 y 24 meses de edad, que fueron divididos en grupos para recibir una for-
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mula con probiéticos (Bifidobacterium lactis y Staphilococco thermophilus)
y una férmula placebo (sin probiéticos) con el objetivo de evaluar la tole-
rancia y los efectos en el crecimiento, el estado clinico general y el funcio-
namiento intestinal. Dentro de los resultados, se puede destacar que si bien
no hubo diferencia significativa en la incidencia diarrea y los indicadores
de severidad de la enfermedad (como fiebre y vomitos asociados a diarrea),
se encontraron diferencias significativas en cuanto a los sintomas gas-
trointestinales y al empleo de antibioticoterapia, dado que hubo menos
reporte de cdlicos o irritabilidad intestinal y menor uso de antibiéticos en
el grupo de probiéticos respecto al grupo placebo.

Este mismo afio, el Comité de Nutricién de la Sociedad Europea de
Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricién Pedidtrica (ESPGHAN) (17)
publicé un comentario sobre probiéticos en las férmulas infantiles con-
cluyendo que hay muy pocos datos publicados en cuanto a los efectos cli-
nicos de la suplementacion con probiéticos en las férmulas para lactantes,
las féormulas de seguimiento y alimentos especiales; siendo los grupos de menor
preocupaciéon los mayores de cinco meses de edad ya que tienen una res-
puesta inmune mas madura, una colonizacién intestinal establecida y una
historia de exposicién a una variedad de organismos del medio ambiente.
Los grupos de mayor preocupacién son los prematuros asi como los inmu-
nocomprometidos. Si bien no se ha reportado bacteriemia asociada con
probiéticos administrados por via enteral en lactantes y nifnos, es un ries-
go tedrico.

A pesar de algunos beneficios a corto plazo demostrables cientificamen-
te, no es posible concluir que los efectos clinicos de la suplementacién con
probidticos son preventivos o terapéuticos de cualquier enfermedad de la
infancia. No hay datos disponibles sobre los posibles efectos a largo plazo
sobre la colonizacion intestinal y el sistema inmune, datos que serian muy impor-
tantes dado que las bacterias consumidas en la primera infancia tienen mas
posibilidades de colonizar permanentemente el intestino respecto a las inge-
ridas a lo largo de la vida.

En resumen, los probidticos utilizados hasta ahora en los ensayos clini-
cos, pueden ser generalmente considerados como seguros, aunque quedan
por definir los tipos y dosis adecuadas de cepas a emplear, la duracién de su
uso y la edad de introduccion.
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Tabla 3. Efecto bifidogénico de diferentes carbohidratos (prebiéticos)

Ti Incremento bifidobacteria
'po (log 10)
Palatinosa 33
Oligosoja 2,7
Glucosa 1,8
Polidextrosa 1,7
Oligofructosa 1,6
Sacarosa 1,5
Oligomaltosa 1,4
Oligoxilosa 1,4
Oligogalactosa 0,9
Lactulosa 0,8
Almidon 0,7
Oligoglucosa 0,5
Fructosa 0,4

5. PREBIOTICOS EN ALIMENTACION INFANTIL

Los prebidticos son componentes alimentarios no digeribles que afectan
beneficiosamente al huésped mediante la estimulacién selectiva del creci-
miento y/o actividad de un niimero ilimitado de bacterias en el colon, mejo-
rando asi la salud den huésped (17). Los favorecedores principales del
crecimiento bacteriano colénico son los hidratos de carbono que resisten la
digestién y, en menor medida las proteinas. La fermentacion bacteriana co-
I6nica de los hidratos de carbono, ademas de estimular el crecimiento de la
flora bacteriana no patégena (Tabla 3) a expensas de otros tipos de bacterias
mas perniciosas (como Clostridium, eubacterias o enterobacterias), produce
acidos grasos de cadena corta —butirato, propionato y acetato—, que tie-
nen funciones muy importantes sobre el crecimiento, diferenciacion, tro-
fismo y soporte energético del epitelio colénico (28). Como consecuencia de
ésto y entre otros factores, hay incremento de la produccién de gas y mayor
retencién de agua en las heces.

En Europa y EE. UU. los probiéticos mas utilizados en la fabricacién de
alimentos son la inulina y los oligofructosacaridos (29) que a nivel industrial
proceden de la achicoria, pero también estan presentes naturalmente en el
trigo, cebolla, platanos, ajo y puerros (19).

Para ser eficaces, los prebiéticos deben alcanzar el intestino grueso donde
seran utilizados de manera selectiva por ciertos microorganismos (habi-

522



ALIMENTOS FUNCIONALES EN LA INFANCIA

tualmente las Bifidobacterias y Lactobacillus) (3). Ahora también se sabe
que los prebiéticos pueden ser fermentados por muchas cepas de acuerdo a
sus caracteristicas metabdlicas y varias comunidades bacterianas han sido iden-
tificadas en el tracto intestinal de los bebés. De hecho, se sabe que los fruc-
tanos tipo inulina aumentan la produccién de acetato y butirato, lo que indi-
ca que hay poblaciones distintas a las bifidobacterias (porque no producen
butirato) que no estan definidas y que pueden ser selectivamente promovi-
das por los prebiéticos (29).

El Comité de Nutricién de la ESPGHAN en un comentario sobre pre-
biéticos en las férmulas infantiles del afio 2004 (29), concluyen que los
datos publicados sobre la eficacia y seguridad de las férmulas con prebi6-
ticos para prematuros y recién nacidos a término son escasos. Se ha pro-
bado s6lo una mezcla de prebiéticos en los ensayos controlados (mezcla
de 90% de galactooligosacaridos y 10% de fructooligosacaridos) para los
preparados para lactantes que no evidencian efectos adversos, pero recomiendan
la realizacién de estudios para conocer las proporciones de los prebiéticos
mas eficaces.

El beneficio demostrado a corto plazo fue el incremento del niimero total
de bifidobacterias en las heces aunque no estéa claro si este nimero esta vin-
culado a algtn resultado funcional (modulacién inmunolégica o inflamato-
ria) pero no hay datos sobre los beneficios a largo plazo. Por lo tanto, no es
posible apoyar o refutar la suplementacién con prebiéticos oligosacaridos
en férmulas infantiles como medida preventiva o terapéutica para ninguna
enfermedad de la nifez.
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