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RESUMEN

La Transicion Alimentaria Nutricional (TAN) acelerada que se ha producido en Venezuela producto de la rapida urbanizacion ha
generado cambios en los estilos de vida: sedentarismo y modificaciones de la dieta tradicional. La poblacion del pais es de alto riesgo:
alto porcentaje de embarazo en adolescentes, aumento de la mortalidad materna e infantil, alta prevalencia de peso bajo al nacer,
incremento de prevalencias de morbimortalidad por enfermedades cronicas relacionadas con la nutricién y baja practica de lactancia
materna exclusiva. En Venezuela prevalece la doble carga nutricional: sobrepeso y desnutricion. Existen nichos obesogénicos definidos
y estilos de vida que conducen a la obesidad y sus comorbilidades. Los Origenes del Desarrollo de la Salud y la Enfermedad (ODSE) y
la programacion fetal y posnatal temprana (los primeros 1.000 dias) son determinantes a través de mecanismos epigenéticos que alteran
la actividad génica sin cambiar la secuencia del ADN conducen a modificaciones con transmision transgeneracional. Hipotesis
propuestas: alimentacion materna sub-Optima (composicion corporal materna alterada, dieta materna hipocaldrica, inadecuada
transferencia placentaria); excesivo aporte caldrico intrauterino; crecimiento acelerado posnatal. Recomendaciones: optimizar estado
nutricional pre y postconcepcional, la ganancia de peso gestacional y promover el control prenatal temprano; prevencion del embarazo
precoz; promover la lactancia materna exclusiva el primer semestre y complementaria hasta los 2 afios; evitar crecimiento
compensatorio acelerado; considerar la doble carga de la malnutricion en programas de intervencion nutricional individualizados y nunca
masivos; promover la actividad fisica y las comidas en familia. El pediatra debe identificar los factores de riesgo cardiometabolicos en
forma temprana.

Palabras clave: Transicion Alimentaria Nutricional; origenes desarrollo de salud y enfermedad; DOHaD; nichos obesogénicos;
epigenética; enfermedades cronicas relacionadas con nutricion, obesidad, doble carga nutricional.

DEVELOPMENTAL ORIGINS OF HEALTH AND DISEASE IN VENEZUELA

SUMMARY

The rapid nutrition transition in Venezuela is a result of a high urbanization process with changes in life style, a rise in sedentarism and
the substitution of the traditional diet. The population is at risk: a high percentage of adolescent pregnancies, a rise in child and maternal
mortality, a high prevalence of low birth weight, rising prevalence of morbidity and mortality of chronic diseases related to nutrition,
insufficient exclusive breast feeding practices. A double burden of under nutrition and obesity is found. Although obesogenic niches and
unhealthy life styles that lead to obesity and its morbidities are evident, developmental origins of health and disease (DOHaD) and early
nutrition programming in the first 1000 days are determinant through epigenetic mechanisms that modulate gene function without
altering DNA. The mismatch or the fuel-mediated, as well as the accelerated postnatal growth hypothesis are postulated. Optimal pre and
post conception nutrition status is recommended as well as appropriate weight gain during pregnancy; promotion of exclusive breast
feeding through the first semester and complementary up to 2 years, also physical activity and frequent family dining; prevention of
accelerated postnatal growth; the double burden should be considered in intervention programs that should be focalized. Pediatricians

CONSENSO DE NUTRICION I. SVPP 2014

must identify cardio metabolic risk at an early stage.

Key words: Nutrition transition, DOHaD, obesogenic niches, epigenetics, chronic nutrition --related diseases, obesity.

INTRODUCCION

Las enfermedades no transmisibles asociadas a la nutri-
cién se han convertido en una preocupacion mayor a nivel
mundial (1).

La realizacion de un consenso en el area de nutricion re-
presenta un desafio en un pais como Venezuela, cuyas situa-
ciones de crisis sociales y econdémicas, asi como sus caracte-

(1) Pediatra. Grupo de Transicion Alimentaria y Nutricional. Fundacion
Bengoa. Profesor Titular (jubilada). Departamento de Procesos
Biolodgicos y Bioquimicos. Universidad Simén Bolivar. Caracas.

(2) Pediatra Nutr6logo. Departamento de Pediatria Hospital IVSS Dr.
Domingo Luciani. Presidente Capitulo Pediatria. Sociedad de
Cardiologia Preventiva. Caracas.

(3) Pediatra Nutr6logo. Grupo de Transicion Alimentaria y Nutricional
Bengoa. Servicio de Nutricion, Crecimiento y Desarrollo. Hospital de
Nifios J.M. de Los Rios. Caracas.

(4) Medico Nutrologo. Centro de Estudios de Desarrollo (CENDES).
Universidad Central de Venezuela (UCV). Grupo de Transicion
Alimentaria y Nutricional. Fundacion Bengoa. Caracas.

Autor Corresponsal:
Mercedes Lopez de Blanco
Telfs:+584143250712 Correo electronico: checheta75@gmail.com

risticas de nacion en desarrollo, constituyen circunstancias que
implican la presencia de factores de riesgo particulares (2).

Las caracteristicas demograficas de Venezuela las cuales
involucran una proporcioén importante de poblacion infanto-
juvenil obligan a centrar los esfuerzos en los menores de 10
afios de edad, a fin de prevenir la aparicion de Enfermedades
Cronicas Relacionadas con la Nutricion (ECRN) en la edad
adulta.
TRANSICION ALIMENTARIA Y NUTRI-
CIONAL EN PAISES EN ViAS DE DESARRO-
LLOY SU EFECTO A TRAVES DE LA URBANI-
ZACION Y LOS CAMBIOS EN LOS ESTILOS
DE VIDA
Los esfuerzos para prevenir enfermedades no transmisi-
bles asociadas a la nutricion deben incluir la puesta en marcha
de politicas publicas acordes a las necesidades de cada pobla-
cion en particular.

Un factor a considerar es la diferencia que existe entre
los paises desarrollados y aquellos en desarrollo. La
Transicion Alimentaria y Nutricional (TAN) reportada en el
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mundo se presenta en forma acelerada en los paises en de-
sarrollo, en contraste con la forma gradual de los paises de-
sarrollados (3,4); esto origina lo que se consideraba super-
posicion nutricional y ahora se denomina “doble carga nu-
tricional”, en la cual coexisten el sobrepeso y la obesidad
con la desnutricion (1,5-8).

La TAN es evidente en los paises que se urbanizan rapi-
damente como Venezuela, ya que la migracion hacia las ciu-
dades produce cambios en el estilo de vida: sedentarismo, ha-
bitos y preferencias alimentarios distintos al consumo tradi-
cional, cambios en el consumo de alimentos, incorporacion
de la mujer al trabajo con menos tiempo para cocinar, expo-
sicion al estrés, entre otras (8). A esto se agregan datos demo-
graficos que perfilan a Venezuela como una poblacion  de
alto riesgo (9):

*  23% de embarazo en adolescentes (15 a 19 afios): uno

de los mas altos de la region

*  8,6% de peso bajo al nacer: cifras que todavia se man-
tienen elevadas, resultado del embarazo de adolescen-
tes y una mala alimentacion de la embarazada.

e Aumento de mortalidad materna a 69,71 /100.000 na-
cidos vivos: tasa todavia alta para la region, debido en
gran parte a un mal control prenatal.

e Aumento de mortalidad infantil a 15,2 /1000 nacidos
Vivos.

* Disminucion de hasta un 12% de la lactancia materna
exclusiva a los 5 meses.

* Aumento de la morbilidad y mortalidad por enferme-
dades cronicas: la hipertension arterial ocupa el pues-
to 14 entre las causas de morbilidad.

Aunque la diabetes, la obesidad y las neoplasias no se en-
cuentran entre las primeras 25 causas de morbilidad general
(10) cuando se examinan las tasas de mortalidad en los lti-
mos afios, los datos reflejan que el aumento en la tasa de
mortalidad en 2010 por diabetes fue de 20,8 a un
33,1x100.000 habitantes, la desnutricion en menores de 1 afio
fue de 14,9 a 17,9x100.000 habitantes, y las primeras cuatro
causas de muerte en el Gltimo anuario de mortalidad disponi-
ble (afio 2011) son: enfermedades del corazén, cancer, enfer-
medades cerebrovasculares y diabetes.

La doble carga nutricional ha sido descrita en varios
paises de América Latina, sin embargo, se ha observado au-
mento en la prevalencia de sobrepeso y obesidad en escola-
res en paises como México: de 25% en 2006 a 35% en
2012 (11).

Las cifras oficiales para toda Venezuela (INN 2008-2010)
entre los 7 y los 17 afios son de 15-17% de déficit nutricional,
12-18% de sobrepeso y 9-10% de obesidad. Esta doble carga
poblacional no es uniforme, y varia de acuerdo al estrato so-
cial y a la procedencia urbana o rural, ya que el exceso es
mas prevalente en las areas urbanas y el déficit mas alto en las
rurales (2). Esto constituye un reto en salud publica para la
formulacion de politicas y la implementacion de estrategias y
programas.
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LOS NICHOS OBESOGENICOS EN LAS
COMUNIDADES Y LAS INFLUENCIAS DEL
NUCLEO FAMILIAR
Para este consenso se ha adoptado el enfoque “Curso de

Vida Saludable: Familia y Comunidad” de la OMS: etapa
prenatal, recién nacido, nifio menor de dos afios y nifio entre
los 2 y 9 afos (12).

Tradicionalmente, la obesidad fue considerada como el
producto de la interaccion entre el genotipo y el estilo de vida.
En la actualidad, se reconoce que el factor genético de here-
dabilidad de la grasa corporal ha sido sobreestimado y que los
estilos de vida son coadyuvantes y agravantes, aunque menos
relacionados con la mortalidad por ECRN que los origenes
tempranos de estas enfermedades (13).

Los nichos obesogénicos se han definido como la suma de
las influencias, oportunidades o condiciones de la vida que
promueven la obesidad en individuos y en poblaciones (14).
La obesidad de los padres parece ser el factor de riesgo mas
importante para la obesidad en los nifios (15).

El componente intergeneracional de la obesidad se refiere
a efectos fenotipicos transmitidos a través de generaciones;
sin embargo, el enfoque intergeneracional y familiar incluye
el analisis epigenético, evaluaciones epidemiologicas y cuali-
tativas, puesto que existen nichos obesogénicos bien identifi-
cados con una transmision intergeneracional materna biologi-
ca, como la Programacion Metabolica y parental-familiar,
que incluye habitos alimentarios y estilos de vida, en especial
sedentarismo versus actividad fisica (13,14).

Hasta hace poco la masa magra se consider? el tejido pri-
mario funcional y el tejido adiposo un almacén de combusti-
ble inerte utilizado como apoyo para las funciones fisiologi-
cas. Este concepto ha cambiado tras el descubrimiento de que
el tejido adiposo secreta una variedad de hormonas y una am-
plia gama de citoquinas pro-inflamatorias y anti-inflamatorias
(13). En la prevencion de ECRN se deben considerar: varia-
bles propias del nifio que interactian con el ambiente (dieta,
patrones de actividad) generando variabilidad en el riesgo de
obesidad y variables de la historia de la vida materna que
aportan una proporcion de esa variabilidad, lo cual indica un
efecto trans-generacional (13,14).

Los componentes hereditarios de la obesidad son com-
plejos y atin mal comprendidos; cada dia se identifican molé-
culas emergentes que tienen un rol en el control de la masa
corporal y, aunque el riesgo genético todavia no puede ser in-
tervenido, esto si es posible y se deben modificar el me-
dioambiente, la nutricion y los factores de estilo de vida para
reducir el impacto de la obesidad y sus secuelas (15,16).

La conducta alimentaria se define como un conjunto de ac-
ciones que establecen la relacion del ser humano con los ali-
mentos. Se acepta que ésta se adquiere a través de la experien-
cia en el entorno familiar y social, por la imitacion de mode-
los, la disponibilidad de alimentos, los simbolismos afectivos
y las tradiciones culturales y esta influenciada por factores so-
cioeconomicos. El contexto familiar en el que funciona la fa-
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milia moderna, debido en gran parte por los compromisos la-
borales de los padres, resulta en que las decisiones son discu-
tidas y negociadas con los hijos quienes responden con adap-
tacion o manipulacion. A pesar de este patron democratico, un
porcentaje alto de padres inducen a comer mas alla de la auto-
rregulacion, predisponiendo de esta forma a la obesidad (17).

Tradicionalmente se ha pensado que los padres tienen una
responsabilidad jerarquica y unidireccional en lo concernien-
te al consumo y habitos alimentarios de sus hijos. Se ha de-
mostrado que existen patrones de dependencia, interdepen-
dencia e independencia en las relaciones familiares, y en las
familias de nifios obesos hay que analizar y confrontar estos
tres patrones (18). Ademas, el estilo protector familiar se ha
relacionado con exceso de peso, el democratico con estado
nutricional normal y el autoritario con malnutricion por exce-
so o por déficit (19).

La informacion disponible acerca de la influencia ambien-
tal, en particular un ambiente obesogénico que contribuya a
que la disponibilidad en comidas caléricamente densas sean
las preferidas por la poblacion, es extensa (20); sin embargo,
estudios realizados desde esta misma aproximacion pero, en
contraste, el aumentar la disponibilidad de los alimentos salu-
dables, en particular frutas y vegetales como “oferta” en la
mesa familiar, ha sido exitosa para mejorar la ingesta de estos
alimentos, los cuales son particularmente dificiles en nifios y
adolescentes (21). Ademas, la influencia que la familia como
estructura de apoyo a la alimentacion adecuada ha sido de-
mostrada ampliamente, pues el realizar de manera frecuente
al menos los desayunos y las cenas, se promueve un patron
de alimentacion mas saludable, y se encuentra un IMC dentro
de la normalidad en nifios y adolescentes que comparten
estas comidas al menos tres veces por semana con sus fami-
lias; esto, sumado al beneficio del compartir ideas y conver-
saciones en familia (22). También deben considerarse los fac-
tores de estrés emocional que afectan a los nifios tales como
depresion e incluso el habito de fumar desde la nifiez, pues
existen estudios que reportan un mayor riesgo de ser obesos
ante estas situaciones (23).

El proceso de familiarizacion y los procesos condicionan-
tes en la infancia pueden aumentar la preferencia por los di-
ferentes sabores; lo que se considera familiar y preferido
puede afectar el peso corporal, ya que las experiencias tem-
pranas siembran las bases para separar lo que es familiar de
lo que no lo es. Si esta experiencia incluye la exposicion a una
variedad de sabores, el niflo aprende a preferir la diversidad
(24), mientras que si es limitada estara expuesto a un nicho
obesogénico (25).

LOS ORIGENES DEL DESARROLLO DE

LA SALUD Y LA ENFERMEDAD. LA PRO-

GRAMACION FETAL Y POSNATAL TEMPRA-

NA. LOS PRIMEROS 1000 DiAS

Existe suficiente evidencia acerca de la influencia determi-
nante de las primeras etapas de la vida sobre el bienestar de
los individuos. La nutricion durante el embarazo y la infancia

temprana contribuye a la formacion y desarrollo del nifio, asi
como a su buen estado de salud (26). En las Gltimas décadas
se ha demostrado que la alimentacion al inicio de la vida tiene
consecuencias significativas en el desarrollo de enfermedades
que se manifiestan en la adultez y que la promocion de la ali-
mentacion para fomentar un crecimiento adecuado debe ini-
ciarse desde antes de la concepcion. Las influencias adversas
tempranas en el desarrollo pueden resultar en cambios perma-
nentes en la estructura, fisiologia y metabolismo, esto se cono-
ce como Programacion Metabolica, la cual puede agravarse
por un crecimiento compensatorio acelerado (27).

La hipotesis de Barker preconizd que las enfermedades
cardiovasculares y metabolicas del adulto podrian tener sus
origenes en la edad fetal (28). Esto unido al incremento de la
morbimortalidad por enfermedades cardiometabolicas llevo a
la realizacion de estudios experimentales, observacionales y
de seguimiento, lo cual se convirtié en una linea de investiga-
cién conocida actualmente como Origenes del Desarrollo de
la Salud y la Enfermedad (ODSE, en inglés, Developmental
Origins of Health and Diasease — DOHaD-) (29).

El impacto de los factores nutricionales en la regulacion y
expresion de los genes se denomina nutrigenomica; cuando las
variantes genéticas predefinen los requerimientos nutriciona-
les bajo situaciones fisiologicas o fisiopatologicas particulares,
se considera nutrigenética. La Epigenética estudia todos los
mediadores externos al genoma humano (nutricionales o no)
que pueden modificar la expresion genética sin cambiar la se-
cuencia de las bases del ADN. Estos mediadores se comportan
como moduladores metabolicos y actian en periodos criticos
o susceptibles de la vida (“ventana critica”); también modifi-
can la citogénesis, organogénesis y metabolismo celular, lo
cual predispone a enfermedades cronicas en el adulto (30).

La programacion fetal se ha demostrado cientificamente a
través de estudios longitudinales y experimentales en anima-
les, asi como estudios prospectivos observacionales en huma-
nos asociados a factores establecidos desde edad temprana
(por ejemplo: peso alto o bajo al nacer asociado a riesgo de
ECRN) y el planteamiento de hipotesis que se estan evaluan-
do por estudios monitorizados de intervencion en humanos
con seguimiento a largo plazo, como el Early Nutrition
Project (29). Durante el desarrollo fetal, componentes del
epigenoma son particularmente susceptibles a interrupciones
y disrupciones. Algunos mecanismos epigenéticos ya demos-
trados como: la metilacion del ADN, modificacion de las his-
tonas que puede ocurrir por medio de acetilacion, metilacion,
fosforilacion, entre otros, asi como los micro ARN, los cuales
son capaces de modificar su expresion silenciando o activan-
do el gen relacionado, sin modificar el ADN. Para estudiar los
cambios epigenéticos se han definido tres hipotesis principa-
les (29,31,32) (Figura 1):

* Hipotesis del excesivo aporte caldrico intrauterino:
Sugiere que la exposicion intrauterina a un exceso de
calorias, principalmente glucosa, provoca cambios
permanentes del feto que llevan a la obesidad en la
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vida posnatal. Esta hipotesis se ha sustentado en nu-
merosos estudios observacionales (29,33).

Hipotesis de la ganancia rapida de peso posnatal o del
crecimiento acelerado: Propone una asociacion entre
el rapido aumento de peso en la infancia y un mayor
riesgo de obesidad posterior, relacionada primordial-
mente con la dieta que recibe el nifio en las primeras
etapas de la vida: lactancia materna, tipos de formu-
las, dieta complementaria (29,34).

Hipotesis de la suboptima alimentacion materna y el
efecto obesogénico en el niflo: sugiere que existe un
desajuste en el desarrollo por un suboptimo ambiente

SOBREALIMENTACION FETAL
Obesidad matema
Aumento de peso matemo durante 2|

GENES Y AMBIENTE

DESMNUTRICION FETAL Y
AMBIENTE OBESOGENICO
Alimentacion matema

embarazo desbalanceads
Diabetes gestacional Disfuncion Flacentaria
Obesidad/Obesidad HIPOTEIS DE LA SUB-OPTIMA
HIPOTESIS DEL EXCESIVO Visceral ALIMENTACION MATERNA Y
APORTE CALORICO Sindrome Metabdlico EL EFECTO OBESOGENICO
INTRAUTERING Diabetes EN EL NIfl0
Hipertension
Enfermedades
Cardiovasculares
Otras HIPOTESIS DE LA GANANCIA
RAPIDA POSTNATAL O
CRECIMIENTO ACELERADO

NUTRICION POSTNATAL Y
CRECIMIENTO
Lactancia materna - Duracion
Sobrealimentacion
Ingesta excesiva de proteinas

Figura 1. Hipdtesis de los cambios epigenéticos.
Fuente: Modificado de Koletzko et al, 2012 (28).

Tabla 1. Ganancia de peso gestacional segun
categorias del Indice de Masa Corporal

IMC Ganancia de Peso
Bajo 12,5—18,0 kg

Alto 7-11,5 kg

Muy alto 5,0-9,0 kg

Fuente: Rasmussen, et al 2010 (41).

Embarazo Postparto Vida futura
Mad Obesidad Ga“::"o';‘i’fa Retencién de Diabetes tipo 2

dadre Pre-embarazo F embarazo peso postparto ECV

Alteracion Crecimisnto
Feto Y Diabetes gestacional
Metabolismo Fetal

. Alteracion de la Obesidad durante la %ﬁg‘: .:duhzo

Nifo composicion corporal infancia £V po

]

Figura 2. Circulo vicioso inter-generacional

del origen de la obesidad

Fuente: Herrera Cuenca, 2014 (42)
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perinatal y un ambiente obesogénico infantil, mayor
riesgo de enfermedad coronaria en niflos con peso
bajo al nacer, particularmente si su retraso del creci-
miento temprano es seguido por mayor ganancia de
peso durante la infancia. El grado de desajuste puede
provenir de una composicion corporal materna altera-
da, dieta materna desbalanceada o hipocalorica, ina-
decuada transferencia placentaria de nutrientes, segui-
do de un estilo de vida obesogénico en el ambiente
posnatal (29,35).

A partir de estas investigaciones, la OMS desarroll6 la ini-
ciativa denominada “Los primeros 1000 dias”, conceptualiza-

da como la “ventana de oportunidad”, que se esta
llevando a cabo actualmente y tiene como objetivo
proponer intervenciones sobre las circunstancias
que pueden afectar el crecimiento y desarrollo de un
nifio (28,32,36-39) desde su concepcion hasta los 24
meses de vida.

Los cambios epigenéticos se copian de una a
otra generacion y la dieta en generaciones pasadas
puede imponer su huella en el epigenoma fetal las
cuales se expresan en la edad adulta como un perfil
patologico de expresion genética, o sea es una ver-
dadera transmision transgeneracional.

La identificacion de marcadores epigenéticos
perinatales permitiria pronosticar la susceptibilidad
al desarrollo de obesidad y sus complicaciones, gra-
cias a lo cual podrian crearse programas que optimi-
cen la alimentacion y estilos de vida en la madre
(29).

En la actualidad, hay una elevada prevalencia de
mujeres en edad fértil con sobrepeso y obesidad, y
la prevencion tanto de peso bajo como de peso alto
al nacer es de suma importancia para evitar riesgos
de ECRN. Esta demostrado que las guias de ganan-
cia de peso gestacional son importantes para la pre-
vencion intergeneracional de la obesidad; ademas
las mujeres obesas cursan con alto riesgo de diabe-
tes gestacional, feto muerto retenido, preeclampsia,
complicaciones del parto, abortos espontaneos, ano-
malias congénitas, entre otros (38). La ganancia de
peso varia segun el estado nutricional de la madre
(40,41) (Tabla 1).

INTERACCION ENTRE LOS ODSE Y
EL AMBIENTE OBESOGENICO: PAUTAS
PARA LA PREVENCION Y FORMULA-
CION DE ESTRATEGIAS Y PROGRA-
MAS.

La formulacion de estrategias y programas de
politicas publicas para mejorar la salud de la pobla-
cion debe considerar la influencia de diversos facto-
res en los diferentes periodos criticos del ciclo vital,
en especial, de las nuevas generaciones, tomando en
cuenta los siguientes aspectos los cuales se presen-




tan en la Figura 2 (42):

* El futuro inmediato para corregir las deficiencias o
excesos en la alimentacion de la poblacion en particu-
lar de las mujeres en edad fértil y en embarazadas.

* A mediano y largo plazo deben considerarse los ciclos
intergeneracionales de la malnutricion y de las ECRN.

* La ectapa de crecimiento y desarrollo de los nifios y
adolescentes para mantener un crecimiento dentro de
la normalidad.

Es beneficioso incluir atencion nutricional como estrate-
gia de prevencion primaria, que incluya educacion, evalua-
cion y seguimiento, con una vision integral que considere el
nivel educativo de las personas, las condiciones de vida que
deben enfrentar, el nivel socioeconémico y la percepcion de
seguridad alimentaria del hogar. De esta forma, es posible
romper el circulo vicioso de la malnutricion intergeneracional
a largo plazo.

El circulo vicioso se perpettia debido al estado de malnu-
tricion de la mujer desde etapas tempranas de su vida hasta la
adultez, que afecta el crecimiento de su hijo desde la etapa
fetal hasta su nacimiento, lo cual puede determinar la apari-
cién de ECRN (43,44).

Este planteamiento deriva en recomendaciones tanto para
profesionales de la medicina, como para la implementacion
de politicas de salud publica, a fin de prevenir en forma con-
sistente las ECRN.

RECOMENDACIONES

e Optimizar el estado nutricional preconcepcional y
posconcepcional de la embarazada y la ganancia de
peso durante el embarazo para prevenir tanto el peso
bajo al nacer como la macrosomia (45).

* Realizar promocion de prevencion del embarazo pre-
coz a través de educacion sexual efectiva en todos los
sectores de la sociedad venezolana.

*  Promover el control de la embarazada desde la con-
cepcion. Idealmente, desde la planificacion del emba-
razo.

e Promover la lactancia materna exclusiva durante los
primeros 6 meses de vida y, en forma ideal, hasta los
24 meses de vida con la incorporacion de otros ali-
mentos (37,46-48). Incorporar alimentos nutritivos y
de baja densidad caldrica, a partir de los 6 meses de
edad.

e Determinar cual es la nutricién 6ptima en edades tem-
pranas para atacar deficiencias y prevenir ECRN en
forma simultanea (45).

» Evitar la ganancia de peso y talla en forma acelerada;
esto es particularmente importante en recién nacidos
con peso bajo al nacer y en nifos desnutridos (27,49).
Revisar los requerimientos de los nifios desnutridos y
de los eutroficos. Hay consenso sobre la necesidad de
revisar los requerimientos de los eutroficos, pues se
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demostrd que en las ultimas décadas eran excesivos
(49-52).

* Considerar la “doble carga” de la malnutricién en los
programas de intervencion nutricional evitando con-
siderar sobrepeso/obesidad y desnutricion por separa-
do (44,53).

» Evitar programas de intervencion nutricional masivos
y focalizarlos segiin las necesidades particulares,
ofreciendo atencion especifica para la desnutricion ac-
tual, asi como la prevencion de obesidad en desnutri-
dos con talla baja (53).

* Promover la actividad fisica en todas las edades.

* Educar a la poblacion utilizando los medios de comu-
nicacién masiva, para que se evite el consumo de co-
midas rapidas y de alta densidad calérica, asi como
ensefiar la interpretacion del etiquetado de los alimen-
tos (20).

» Evitar riesgos de “estilo de vida” nocivos como
fumar.

*  Promover las comidas familiares al menos dos o tres
veces por semana, tanto los desayunos como las
cenas para insistir en los habitos saludables de ali-
mentacion (54).

» El pediatra general debe estar preparado para identifi-
car en forma temprana los factores de riesgo cardio-
metabdlicos y estar en capacidad para referir a sus pa-
cientes a los especialistas (2,55).
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RESUMEN

La obesidad infantil se ha incrementado en las ltimas décadas y actualmente es la Enfermedad Cronica Relacionada con la Nutricion
(ECRN) mas frecuente en el mundo. Las estrategias de prevencion son de importancia vital para evitar la persistencia de la obesidad
durante el crecimiento y maduracion y en la edad adulta, en especial para la prevencion de las comorbilidades asociadas a mediano y
largo plazo. Las evidencias demuestran los efectos de la programacion prenatal sobre una obesidad posterior y la aparicion de ECRN. La
alimentacion con leche humana se ha asociado con bajo riesgo de sobrepeso y obesidad asi como con cifras bajas de presion arterial, de
LDL-colesterol en la etapa adulta y una menor tendencia a desarrollar diabetes tipo 2. Al iniciar la alimentaciéon complementaria se
pueden adoptar distintos patrones que suponen riesgo para sobrepeso, obesidad y otras ECRN. En niflos menores de 10 afios, se revisa
la influencia de los macronutrientes, en especial el aporte de proteinas y de algunos micronutrientes en relacion a la obesidad durante
el crecimiento y en etapas posteriores. Se recomienda el inicio de la alimentacion complementaria a los 6 meses de edad. La nutricién
adecuada entre la concepcion y los dos afos de edad es una "ventana de tiempo critica" y a la vez una “ventana de oportunidad” donde
obstetras y pediatras tienen un protagonismo indiscutible en el logro del pleno desarrollo del potencial humano de cada nifo.

Palabras clave: Nutricion temprana, Obesidad, Enfermedades cronicas relacionadas con la nutricion, Lactancia Humana, Alimentacion
complementaria, Niflos

GROWTH, EARLY CHILD NUTRITION AND RISK OF OBESITY

SUMMARY

Childhood obesity has increased in frequency during recent decades and is currently the most frequent chronic disease related with
nutrition (CDRN) worldwide. Prevention strategies are vital to avoid the persistence of obesity during growth, maturation and adulthood,
especially for the prevention of associated comorbidities in the medium and long term. Evidence shows the effects of prenatal
programming on subsequent obesity and the occurrence of CDRN. Feeding with human milk has been associated with low risk of
overweight and obesity as well as with low figures of blood pressure, LDL-cholesterol in adulthood and a lower tendency to develop type
2 diabetes. Different patterns that pose risk of overweight, obesity and other CDRN may be adopted when complementary feeding is
initiated. Influence of macronutrients, especially proteins, and some micronutrients are revised in children under 10 years of age, in
relation to obesity during growth and later on. It is recommended that complementary feeding should start at 6 months of age. Adequate
nutrition between conception and two years of age is a "crucial time window" as well as a “window of opportunity” in which obstetricians
and pediatricians have a very important role in obtaining the full development of the human potential in every child.

Key words: Nutrition, Obesity, Chronic Diseases Related to Nutrition, Human breastfeeding, Complementary feeding, Children.

INTRODUCCION sistencia de la obesidad durante el crecimiento y maduracion y

en la edad adulta, en especial para la prevencion de las comor-

La obesidad infantil se ha incrementado en las ultimas dé-
cadas y actualmente es la Enfermedad Cronica Relacionada
con la Nutricion (ECRN) mas frecuente en el mundo; se le
considera una epidemia global, debido a su alta prevalencia y
mayor severidad en nifios y adolescentes de paises desarrolla-
dos y en vias de desarrollo (1-5).

Los esquemas de tratamiento de la obesidad en nifios y ado-
lescentes no han sido exitosos a largo plazo, por ello las estra-
tegias de prevencion son de importancia vital para evitar la per-
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bilidades asociadas a mediano y largo plazo (1-3, 6,7).

Las evidencias demuestran los efectos de la programacion
prenatal sobre una obesidad posterior y la aparicion de ECRN
(4,8-11). La ganancia de peso en la embarazada que influye
en el feto, asi como el peso bajo y alto al nacer, seguido de
ganancia precoz y excesiva de peso durante los dos primeros
afios de vida, se asocian con un incremento significativo del
riesgo de obesidad posterior (12,13).

Aun cuando un nifio o0 adolescente con sobrepeso u obesi-
dad no siempre sera un adulto obeso, esta condicion se asocia
con alto riesgo de persistencia en la edad adulta: la obesidad a
los dos afios de edad aumenta el riesgo 1,3 veces, mientras que
si se mantiene hasta los 15-17 afos, el riesgo es 17 veces
mayor, en comparacion a sus pares eutroficos (2,14). Los hijos
de padres delgados tienen un 9% de riesgo de obesidad, mien-
tras que si ambos padres tienen sobrepeso, éste aumenta a 60-
80% y se duplica en nifios menores de 10 afios (5).

La nutricion adecuada durante los primeros afios de vida es
fundamental para el pleno desarrollo del potencial humano de
cada nifio; de modo tal, que el periodo entre la concepcion y los
dos afios de edad es una "ventana de tiempo critica" para la
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promocion del crecimiento, el desarrollo y una salud 6ptimos
(15,16), considerada también “ventana de oportunidad” (17).
PAPEL PROTECTOR DE LA LECHE HU-
MANA EN LA PREVENCION DEL SOBREPE-
SO Y OBESIDAD

La alimentacion con leche humana se ha asociado con
bajo riesgo de sobrepeso y obesidad asi como con cifras
bajas de presion arterial, de LDL-colesterol en la etapa adulta
y una menor tendencia a desarrollar Diabetes Mellitus tipo 2
(DM2) (18).

En cuanto al neurodesarrollo, al comparar nifios amaman-
tados con aquellos que reciben formula artificial se han obser-
vado diferencias, aunque con resultados no concluyentes, de-
bido a la influencia de la educacion parental, coeficiente inte-
lectual, ambiente en el hogar y estrato social (19).El progra-
ma de intervencion de Promocion de Lactancia Materna (es-
tudio PROBIT) brinda evidencia que ajusta los resultados en
las puntuaciones de coeficiente intelectual los cuales son sig-
nificativamente mayores en niflos amamantados. Ademas,
estas altas puntuaciones del coeficiente de inteligencia se
notan en nifios que reciben leche humana exclusiva por 3
meses 0 mas. En los pretérmino, poblacion de mas alto ries-
g0, se han observado efectos positivos significativos de la ali-
mentacion con leche humana en el neurodesarrollo a largo
plazo (20).

La experiencia nutricional alterada durante el periodo de
lactancia puede tener un impacto sobre la salud adulta del
nifio. La nutricion excesiva y la ingesta incrementada de car-
bohidratos durante el periodo de amamantamiento predispo-
nen a la obesidad en la adultez y se relaciona con enfermeda-
des metabolicas (21,22). La alimentacion con leche humana
reduce la obesidad en un 20% en la edad escolar, en compa-
racion con la formulas infantiles o leche entera de vaca, inclu-
so después de ajustar otras variables biologicas y socio demo-
graficas (23,24).

Los nifios amamantados muestran un patréon de succion
diferente caracterizado por un aumento de la frecuencia y
vigor de la succion, asi como un mejor control del volumen
de las tomas y de los intervalos que aquellos que ingieren for-
mulas, quienes consumen un volumen 20-30% mayor, des-
pués de las 6 semanas de vida (25,26). Los patrones de ali-
mentacion son buenos predictores del Indice de Masa
Corporal (IMC) a los 3 afios de edad (27).

INFLUENCIAS DE LA LECHE HUMANA

EN LA COMPOSICION CORPORAL DE

NINOS MENORES DE 10 ANOS

La determinacion de la composicion de la ganancia de
peso corporal durante el primer afio de vida es fundamental
para la evaluacion de los requerimientos nutricionales en este
periodo de rapido crecimiento en niflos nacidos a término y
sobretodo en los pretérmino. Los aspectos dinamicos de dicha
ganancia ponderal juegan un rol primordial en la programa-
cion nutricional de la morbilidad en la edad adulta (28). Sin
embargo, la asociacion entre la edad de introduccion de la ali-

mentacion complementaria y la aparicion de la obesidad en
etapas posteriores no ha sido exhaustivamente estudiada, ya
que la mayoria de los ensayos publicados estan basados solo
en el comportamiento del IMC, sin considerar la adiposidad
medida por indicadores de composicion corporal. Por lo
tanto, se requieren mas estudios aleatorizados con un segui-
miento a largo plazo con la finalidad de evaluar si las inter-
venciones nutricionales en los dos primeros afios de vida
conllevan beneficios a largo plazo en la prevencion de la obe-
sidad (3,29). Otros estudios muestran que la evolucion del
IMC recibe una fuerte influencia de los antecedentes genéti-
cos de cada nifio, mientras que el efecto de los factores am-
bientales es mucho menos importante. Los factores genéticos
son predominantes para la evolucién espontanea del IMC,
pero solo los eventos ambientales son capaces de modificar la
curva del IMC (30).

A corto plazo, la malnutricién materna afecta al feto, por-
que compromete su crecimiento y causa cambios de la com-
posicion corporal (menor masa magra) y en el desarrollo ce-
rebral; ademas genera una reprogramacion del metabolismo
lipidico y de carbohidratos, hormonas, funciones genéticas y
de receptores. A largo plazo, estos cambios conducen a una
reduccion del desarrollo cognitivo, del desempefio escolar,
reduccion de la capacidad para el trabajo e incremento en el
riesgo de ECRN en la edad adulta (13,31).

Una mayor ganancia de peso gestacional se asocia a un
mayor IMC en los hijos a los 3 afos, entre los factores invo-
lucrados estan: una mayor prevalencia de sobrepeso materno
gestacional, peso alto al nacer y rapida ganancia de peso du-
rante el primer afio de vida (32).

La ingesta alimentaria materna de acidos grasos ®-3 y ®-
6 en la gestacion y durante el periodo de lactancia determi-
nan las cantidades y los tipos de estos acidos grasos transfe-
ridos a través de la placenta, secretados en la leche humana y
acumulados en los tejidos de los nifios en fase de desarrollo.
Un suministro bajo de acidos grasos ©-3 y un suministro ele-
vado de acidos grasos ®-6 durante el desarrollo inicial se aso-
cia a caracteristicas posteriores del sindrome metabolico: dis-
lipidemia, resistencia a la insulina ¢ hiperfagia (33,34).

Los nifios alimentados con leche humana muestran un
crecimiento diferente que los que reciben formulas infantiles.
En condiciones deficientes, con tasas elevadas de infeccion y
diarrea, la leche humana protege frente a déficit del creci-
miento. En condiciones adecuadas, los nifios alimentados con
leche humana presentan una menor ganancia media de peso
durante el primer aflo de vida que los nifios alimentados con
formulas infantiles. Las evidencias confirman que la leche
humana se asocia con una probabilidad menor de sobrepeso
(21%) y de obesidad (25%) antes de los 10 afios de edad (35).

Introducir la alimentacion complementaria antes del cuar-
to mes de vida es un factor de riesgo asociado a obesidad a
los 3 aflos de edad; la lactancia materna representa un factor
protector en comparacion con aquellos que no la han recibido
o se les suspendi6 antes del cuarto mes (36).
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RESPUESTA METABOLICA, ENDOCRINA

Y DE CRECIMIENTO A LA INGESTA DE

PROTEINA DE LA LECHE HASTA LOS DOS

ANOS DE EDAD

El enfoque de programacion nutricional es novedoso en la
medicina preventiva y en la epidemiologia. Esto implica que
ciertos nutrientes en cantidades bien definidas durante perio-
dos sensibles pueden determinar respuestas endocrino-meta-
bolicas, que originan alteraciones permanentes, cuya expre-
sion clinica se manifiesta varias décadas después (13).

Se reconocen tres principales periodos sensibles (7):

a. Fase de crecimiento intrauterino correspondiente a las
primeras semanas de vida extrauterina en nacidos pretérmi-
no.

b. Las primeras 4 a 6 semanas de vida que representan el
periodo de lactancia, ya sea con leche humana o con féormulas
infantiles.

c. Alimentacion complementaria, en la cual los sélidos
son introducidos progresivamente y que se extiende hasta el
final del segundo afio de vida.

La hipdtesis de la ganancia rapida de peso posnatal o del
crecimiento acelerado (37) incluye el planteamiento del apor-
te excesivo temprano de energia y proteinas, segun el cual un
exceso de proteinas en la alimentacion que supere las necesi-
dades metabolicas dara lugar a un aumento de las concentra-
ciones plasmaticas y tisulares de aminoacidos liberadores de
insulina y a un incremento de la secrecion de insulina y de
IGF-1 que, a su vez, aumentaran la ganancia temprana de
peso, la actividad adipogena y el riesgo de obesidad a largo
plazo (38) (Figura 1).

Al comparar la leche humana con férmulas infantiles de
mayor o menor contenido de proteinas, pero de igual densi-
dad energética, en el Proyecto Europeo de Obesidad Infantil,
que incluyd nifios sanos alimentados con lactancia materna
exclusiva por al menos 3 meses, se observo que los alimenta-
dos con formulas con mayor aporte de proteinas presentaron
un IMC significativamente mayor con respecto a los que re-
cibieron férmulas con menor aporte proteico y leche humana
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(38). Al realizar un seguimiento a los 6 afios se evidencia una
notable diferencia en el IMC entre los grupos alimentados
con formulas infantiles, a favor de quienes recibieron menor
contenido proteico (38).

Los efectos protectores de la leche humana en compara-
cion con las formulas infantiles en los nifos son: mejor habi-
lidad para regular la sensacién de hambre y saciedad (39) por
la posible modulacion de algunas hormonas o componentes
similares a hormonas, como la leptina y la ghrelina (40) con-
tenidas en la leche humana; la calidad de la grasa con mas de
un 99% de triglicéridos con un alto contenido de acidos gra-
sos poliinsaturados de cadena larga (LC-PUFA) y colesterol
asi como un importante porcentaje de carbohidratos no dige-
ribles (30%) de la leche humana que permanecen a lo largo
del tracto gastrointestinal como un sustrato beneficioso para
las cepas intestinales (Lactobacillus y Bifidusbacillus) (41).
Todos estos elementos contribuyen a un crecimiento lento en
niflos amamantados en comparacion con los que reciben for-
mulas infantiles. Este patron de alimentacion limita la carga
a las células beta del pancreas (42) que conlleva a un incre-
mento en el depdsito de LC-PUFA en las membranas tisula-
res, el desarrollo de un control més eficiente de la sintesis en-
dogena de colesterol y modificaciones favorables del medio
intestinal (43).

Se sugiere que la programacion de concentraciones relati-
vas de leptina vinculada a la alimentacion en los primeros
meses de vida puede relacionarse con obesidad en etapas pos-
teriores de la vida, ya que esta hormona es un mediador del
aparato nutricional sensitivo ambiental que dirige la programa-
cion metabolica y tiene un papel fundamental en el sistema en-
docrino para alcanzar la homeostasis de la energia. Tanto en
niflos a término como pretérmino se ha observado una asocia-
cion inversa entre la leptina del cordon umbilical y el IMC (44).

Los niveles de leptina en sangre se correlacionan con las
reservas totales de grasa corporal. Durante el ayuno o de la
pérdida de peso, la leptina disminuye, mientras que aumenta
durante la sobrealimentacion o la ganancia de peso (45)
(Figura 2).

Fuente: Koletzko et al, 2011 (38)
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Figura 1. Hipotesis del aporte excesivo de proteinas
en la “alimentacion al inicio”
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Fuente: Adaptado de Koerner A.et al, 2005 (45)

Figura 2. Regulacién de la Leptina
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COMPOSICION DE LA MICROBIOTA Y
OBESIDAD

La microbiota intestinal es un complejo ecosistema for-
mado por 500 a 1000 especies diferentes de bacterias, la ma-
yoria anaerobios estrictos con una marcada influencia en el
metabolismo, en la utilizacion de energia y en enfermedades
metabdlicas del huésped (46). La microbiota es un factor am-
biental que contribuye con la aparicion de obesidad. El feno-
tipo obeso se relaciona con mayor fermentacion microbiana,
extraccion de energia y regulacion del metabolismo periféri-
co (47,48).

Recientes avances cientificos apuntan hacia un bajo grado
de inflamacion sistémica y determinadas caracteristicas de la
microbiota local intestinal como factores que predisponen a la
sobrealimentacion. El género Bifidobacterium afecta la canti-
dad y calidad de la microbiota durante el primer afio de vida,
y se ha observado una mayor concentracion en niflos eutrofi-
cos a los 7 afios de edad en comparacion con los que desarro-
llan sobrepeso (49,50).

Las Bifidobacteria, especialmente B. breve, B. infantis,
and B. longum, tipifican la composicion de la microbiota in-
testinal de nifios alimentados con leche humana, y la presen-
cia de oligosacaridos favorecen su transito en el intestino. Se
ha demostrado que la lactancia materna esta asociada en un
13-22% con reduccion de sobrepeso y obesidad en la nifiez, y
que la duracion del amamantamiento esta inversamente aso-
ciada con el riesgo de sobrepeso. Se sugiere que las
Bifidobacteria constituyen un enlace interno entre la alimen-
tacion con leche humana y el desarrollo del peso.

En condiciones alteradas, la microbiota intestinal permite
la hidrolisis de los polisacaridos no digeribles en monosaca-
ridos facilmente absorbibles y la activacion de la lipasa lipo-
proteica por accion directa en el epitelio intestinal. En conse-
cuencia, la glucosa se absorbe rapidamente y los acidos gra-
sos son almacenados en exceso. Ambos procesos refuerzan la
ganancia de peso. El incremento del nimero de bacteroides
en la microbiota intestinal predispone al almacenamiento de
energia y obesidad. Las alteraciones de la microbiota en hu-
manos durante el periodo critico de maduracion estan relacio-
nadas al desarrollo de condiciones inflamatorias como alergia
y se sugiere una relacion entre el asma y obesidad (49).

CRECIMIENTO COMPENSATORIO EN
MENORES DE DOS ANOS NACIDOS A TER-
MINO, PRE-TERMINO Y RIESGO DE ENFER-
MEDAD CARDIO-METABOLICA

La evaluacion del crecimiento y desarrollo es fundamen-
tal a fin de detectar una ganancia excesiva de peso, ya que
ésta genera un impacto negativo en la salud infantil. Para lo-
grar un crecimiento lineal armonico es indispensable promo-
ver la lactancia materna exclusiva durante los primeros 6
meses de vida, seguida de una alimentacion complementaria
que incorpore progresivamente alimentos nutritivos de baja
densidad caldrica (22,38,50-54).

Un crecimiento rapido debido a una sobrealimentacion en

etapas tempranas de la vida ocasiona un crecimiento compen-
satorio, conocido en inglés como catch-up growth, el cual fa-
vorece la obesidad en nifios pretérmino y a término con peso
bajo al nacer (55,56). Una dieta alta en energia luego del alta
hospitalaria puede promover un crecimiento compensatorio a
expensas de una alta adiposidad especialmente de masa grasa
visceral, mientras que un consumo proteico adecuado a sus
requerimientos favorece la ganancia de masa magra (19,57).
Ademas este crecimiento compensatorio exagerado pone en
riesgo la salud cardiometabolica futura de los nifios (58,59).
Se ha observado que nifios pretérmino, a los 4 y 6 afios de
edad presentan una distribucion distorsionada de la grasa cor-
poral a expensas de una mayor adiposidad central y menor
grasa periférica, en comparacion con sus pares nacidos a tér-
mino, lo cual sugiere que los primeros tienen mayor riesgo
cardiometabolico en etapas posteriores de la vida (60).

Cuando sea imposible continuar la lactancia materna, al
iniciar la alimentacion complementaria, se recomienda el uso
de férmulas de continuacion con bajo contenido proteico, en
lugar del uso de la leche entera de vaca, por su alto contenido
de proteinas (4,54).

Para prevenir la obesidad es importante identificar los pe-
riodos criticos para su desarrollo. Se ha observado que la adi-
posidad aumenta en el primer afio de vida, luego disminuye y
vuelve incrementarse a los 6 afios de edad; este comporta-
miento se conoce como rebote adiposo. Por lo general, un re-
bote adiposo temprano (antes de los 5,5 afos) predispone a
alta adiposidad, una edad dsea adelantada y crecimiento ace-
lerado; cuando ocurre luego de los 7 afios se observa una baja
adiposidad. El rebote temprano esta asociado a ECRN
(61,62).

ALIMENTACION COMPLEMENTARIA
Y RIESGO DE SOBREPESO Y OBESIDAD
EN EL NINO MENOR DE 10 ANOS

La alimentacion complementaria representa el periodo de
transicion de la lactancia materna a los patrones alimentarios
familiares, principalmente debido a la introduccion de ali-
mentos distintos a la leche humana que aportan al menos el
50% del consumo calorico total (7).

Al iniciar la alimentacién complementaria se pueden
adoptar distintos patrones que suponen riesgo para sobrepe-
so, obesidad y otras ECRN, debido a un alto consumo de
energia, proteinas, grasa saturadas, sal, azucar libre y bajo
consumo de frutas y vegetales (63). Se recomienda el inicio
de la alimentacion complementaria a los 6 meses de edad
(51,64,65).

La introduccion de alimentos sélidos antes de los 4 meses
de edad en nifios que nunca recibieron lactancia materna o la
recibieron menos de 4 meses en comparacion con los que la
recibieron después de esta edad, aument6 en 6 veces el riesgo
de obesidad a los 3 afios de edad, independientemente de la
velocidad de crecimiento (36).

De manera natural los seres humanos tienen preferencias
por sabores con alto contenido de azlicar y sal, sin embargo,
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las experiencias sensoriales de las etapas tempranas de la vida
pueden modificar estas preferencias. Madres que consumen
alimentos saludables transmiten estos sabores al liquido am-
nidtico y a la leche humana y los nifios que reciben lactancia
materna tienen mayor aceptacion de estos sabores que los ali-
mentados con formula artificial (66).

Independientemente del modo de alimentacion temprano,
los niflos menores de dos afios pueden aprender a través de
una exposicion repetida y variada de alimentos. Para que ocu-
rra este aprendizaje estos alimentos deben formar parte de la
dieta familiar y la exposicion debe ser sostenida en el tiempo.
Ensenar a los nifios a comer alimentos con contenidos bajos
de sal y azlcar, como frutas y vegetales, durante la alimenta-
cién complementaria puede ayudar a evitar consumos excesi-
vos de alimentos no saludables que condicionen riesgo de en-
fermedades en el futuro (66).

Energia: por lo general, en nifilos menores de 2 afios, el
consumo de energia esta determinado por las practicas de ali-
mentacion, en especial por el uso del biberdn, el cual interfiere
en el desarrollo de la autorregulacion solida de la ingesta en
comparacion con la alimentacion con leche humana (39,63,67)
y es un factor independiente asociado a la ganancia de peso de
los nifios.Las madres de nifios alimentados con biberdn,incluso
que contengan leche humana,tienen mas dificultades para com-
prender las claves de hambre-saciedad de sus hijos, lo que con-
duce a la sobrealimentacion (68). En Venezuela esta situacion
es mas grave, debido a que las madres agregan cereales y azu-
car a la preparacion del biberén (69).

Para evitar la ganancia excesiva de peso las recomenda-
ciones de energia se deben realizar de acuerdo al informe de
FAO 2004, las cuales son 10-25% inferiores a las recomenda-
ciones de esta organizacion realizadas en 1985 (70).

Macronutrientes

Proteinas: La ingesta de proteinas, tanto en calidad como
en cantidad, durante los primeros afios de vida, tiene efectos
importantes sobre la salud a largo plazo. Si el nifio recibe
leche humana en forma exclusiva, el aporte proteico es del 5-
7% del aporte total de energia, pero si recibe formula infantil
esta en 8-9%, lo que aumenta la ingesta proteica en promedio
0,5g/kg/d. Si recibe leche entera de vaca, el aporte proteico
asciende a 20% (16,63,71).

Al iniciar la alimentacion complementaria, el aporte pro-
teico aumenta hasta 14-15%. En caso de que este aporte so-
brepase el 16% de la distribucion calorica total, los niveles de
IGF-1 se elevan en un 20% y los de insulina sérica en un
100%, siempre y cuando la fuente sea leche entera de vaca, lo
cual aumenta la probabilidad de desarrollar sobrepeso. Esto
no se ha observado con carnes ni proteinas de origen vegetal
(7,71-74).

En la reciente revision de las recomendaciones de energia
y nutrientes para la poblacion venezolana los valores de re-
ferencia de proteinas fueron inferiores a los del afio 2000. Las
proteinas en relacion al aporte de energia total no deben ser
inferiores a 10% ni mayores a 14% (75).
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Tabla 1. Ingesta segura de proteinas
segun grupo de edad

Edad Proteinas
(afios) (g/kg/d)
<1 1,14 -1,80
1a3 0,90 -1,14
4a6 0,86 -0,89
7a10 0,91-0,92

Fuente: Guerra et al, 2013 (75)

Carbohidratos: Comprenden un variado grupo de nutrien-
tes que van desde los azucares simples, los carbohidratos de
absorcion lenta a la fibra no digerible, su velocidad de absor-
cion es clave en la regulacion de la respuesta insulinica (76).

El consumo de carbohidratos refinados en cuanto a canti-
dad y precocidad en su introduccion condiciona riesgo de
obesidad y comorbilidad asociada. Se ha demostrado una es-
trecha relacion entre el consumo de bebidas endulzadas con
azucar y el exceso en la ganancia de peso en nifios (77); sin
embargo, recientemente se ha cuestionado esta relacion (78).
La principal fuente de azicar anadida en la dieta proviene de
bebidas endulzadas: jugos de frutas, aguas saborizadas, bebi-
das carbonatadas, para deportistas y energizantes (77).

Ademas de contribuir con la densidad energética de la
dieta, los carbohidratos simples o refinados producen altera-
ciones metabdlicas en funcion de su indice glicémico, lo que
puede condicionar riesgo para el desarrollo de diabetes melli-
tus tipo 2, independientemente de obesidad (77). La fructosa
proveniente del aztcar y del jarabe de maiz (principal endul-
zante de bebidas industrializadas) promueve la dislipidemia y
el deposito visceral de grasa posiblemente por el aumento de
la lipogénesis hepatica de novo (77).

Existen evidencias de que tan precozmente como a las 4
meses de edad hay un alto consumo de dulces y bebidas azu-
caradas (63,79,80). Un estudio en nifios venezolanos entre 1
y 3 afios de edad reportd que el azlicar es el segundo alimento
mas consumido (69), los jugos azucarados envasados son la
cuarta fuente mas importante de carbohidratos y las bebidas
gaseosas ocupan el octavo lugar del consumo total de carbo-
hidratos (81).

Fibra dietética: debido a su papel determinante en la mi-
crobiota intestinal, el tipo y la cantidad de fibra de la dieta
estan siendo ampliamente estudiados en la actualidad. Se ha
observado un aumento en la relacion Firmicutes/
Bacteriodetes en obesos, en comparacion con individuos del-
gados, y su valor se reduce con la pérdida de peso durante
dietas bajas en calorias (82); por lo tanto, esta relacion podria
considerarse un biomarcador de obesidad (76).

Grasas: los lipidos son fundamentales en el aporte calori-
co total y su calidad en las primeras etapas de la vida es clave
para el adecuado suministro de energia y nutrientes (83).

La Sociedad Venezolana de Puericultura y Pediatria coin-
cide con la recomendacion de la Academia Americana de
Pediatria (AAP) respecto a que no deben hacerse restriccio-
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nes de grasa en los primeros 2 afios de vida, debido a que el
50% del aporte calorico de la leche humana proviene de las
grasas y los alimentos recomendados para esta edad no incre-
mentan el porcentaje de calorias derivados de este macronu-
triente (84-86).

En niflos mayores de 2 afios se recomienda un aporte total
de grasas de 20% a 30% (87-89). Esto se enfoca en imple-
mentar una dieta baja en grasas saturadas y colesterol <
300mg/d, con una relacion Omega 6 / Omega 3 de 5/1 y
menos de 1% de acidos grasos trans (85). Con respecto a los
acidos grasos esenciales se recomienda un aporte de 3-4,5%
de acido linoleico y de 0,4-0,6% de acido alfa linoleico
(83,85,89). No se ha investigado el papel de los acidos grasos
esenciales con respecto al desarrollo de tejido adiposo y ries-
go de obesidad (83).

La relacion entre el consumo de grasa y ganancia de peso
o aumento en el Indice de Masa Corporal en menores de 7
afios no ha sido demostrada (84,90). En una muestra de nifios
y adolescentes venezolanos se observo una relacion entre el
excesivo aporte dietario de grasas y la disminucion de nive-
les séricos de leptina, lo que podria explicar el origen de la
malnutricion por exceso, porque la reduccion en la secrecion
de leptina por parte del adipocito aumenta la ingesta de ali-
mentos (91).

Vitaminas y Minerales

Vitamina D: La vitamina D inhibe la acumulacion de
grasa, aumenta la sintesis de proteina, preserva las células
pancreaticas, disminuye la resistencia a la insulina y reduce el
apetito, por tanto favorece el control de la obesidad y la dia-
betes tipo 2 (92). Se ha reportado una asociacion entre valores
bajos de vitamina D y obesidad, pero sus mecanismos no
estan del todo claros; se ha postulado que el secuestro de la
vitamina D en el tejido adiposo -donde se expresan los recep-
tores de esta vitamina- podria ser la causa de esta alteracion
(93).

En niflos y adolescentes obesos el grado de adiposidad
medido por IMC mostrd una asociacion inversa y significa-
tiva con los niveles de 25(OH)D3 (94). En nifios y adolescen-
tes obesos y eutroficos la adiposidad visceral resultd un pre-
dictor independiente de los niveles bajos de vitamina D (95).
En estudios de suplementacion también se ha puesto de ma-
nifiesto esta relacion antagénica que implica que a mayor
nivel de masa grasa se requeriran mayores dosis de vitamina
D para alcanzar la replecion (96).

En la reciente revision de las recomendaciones de energia
y nutrientes para la poblacion venezolana se aument6 el
aporte diario de vitamina D para los nifios menores de 2 afios
hasta 400 Ul/dia (97).

Vitamina A: Diversos estudios sugieren que la deficiencia
de vitamina A puede incrementar el riesgo de obesidad; el
acido retinoico regula la produccion de diversas adipocinas
incluyendo la leptina y resistina, las cuales controlan el con-
sumo de alimentos, el gasto energético y la composicion cor-
poral (98). Se ha reportado una correlacion negativa entre ni-

veles de carotenoides, vitamina E y el IMC en niflos y ado-
lescentes; mientras que se encontrd una asociacion positiva
entre las concentraciones de retinol con el grado de adiposi-
dad en nifios (99,100).

Calcio: este mineral actia modulando el metabolismo
energético y reduciendo el riesgo de obesidad. Tanto el calcio
elemental como el proveniente de los lacteos ejercen efectos
comparables. Sin embargo, el calcio lacteo tiene mayor efecto
en la disminucion del deposito de grasas (101,102).

Hierro: El estado nutricional del hierro en pacientes con
sobrepeso u obesidad ha sido evaluado en distintos contextos
sin resultados consistentes. En nifios y adolescentes con peso
normal, sobrepeso y obesidad se demostrd una mayor preva-
lencia de anemia por déficit de hierro en los obesos en rela-
cién a los normopeso y una correlacion negativa entre los va-
lores de hierro y el IMC (103).Se ha observado que los nifios
con sobrepeso tiene dos veces mas riesgo de presentar déficit
de hierro que la poblacion general, por lo que se plantea la ne-
cesidad de investigar esta condicion en los nifios con IMC
elevado (104). Las posibles causas del déficit de hierro en pa-
cientes con sobrepeso y obesidad podrian ser: un aumento en
los requerimientos por el incremento en el crecimiento y su-
perficie corporal, un aporte dietético insuficiente por el con-
sumo de alimentos de bajo valor nutritivo, dietas restrictivas
a repeticion, factores genéticos, inactividad fisica y un incre-
mento en los niveles de hepcidina parcialmente mediada por
la leptina (105).

Zinc: se ha observado déficit de zinc en nifios obesos,
pero su efecto metabolico no ha sido bien estudiado. El zinc
forma parte del metabolismo de las hormonas involucradas en
la fisiopatologia de la obesidad, tal como la insulina y leptina,
ademas de participar en el metabolismo de los macronutrien-
tes (98,106,107).

Sodio: Hay evidencias cientificas del efecto adverso del
excesivo consumo de sal sobre la salud. El mayor aporte de
sodio de la dieta proviene de alimentos industrializados. Se ha
demostrado efecto directo del sodio sobre la presion sangui-
nea ¢ indirecto sobre la obesidad (108), a través del aumento
del consumo de liquidos que incluyen bebidas azucaradas. La
reduccion de 1 g/d de sal esta relacionada con la disminucion
de 100 g de liquidos totales y 27 g de bebidas azucaradas
(109), aunque se ha observado que el aumento de peso debido
a la sal puede ser independiente de la ingesta de bebidas azu-
caradas (110).

CONCLUSIONES

* El crecimiento y el desarrollo son caracteristicas clave
para los niflos y constituyen marcadores sensibles de
salud y nutricion. Para el pediatra es indispensable su
evaluacion y seguimiento como parte de la consulta
de nifios sanos.

* La nutriciéon adecuada de la madre durante la gesta-
cion y de los niflos durante los primeros afios de vida
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es fundamental para lograr una buena salud en etapas
posteriores y en la edad adulta. Por el contrario, la nu-
tricion inadecuada durante los periodos criticos puede
conducir a malnutricion por déficit y exceso y a enfer-
medades cronicas en la edad adulta.

* La reduccién de proteinas en las formulas infantiles
induce respuestas metabolicas y endocrinas parecidas
a las obtenidas con la alimentacion con leche humana,
la cual es insustituible.

» Laalimentacion con leche humana reduce la obesidad
en un 20% en etapas posteriores del crecimiento. Los
nifios amamantados tienen mejor habilidad para regu-
lar la sensacion de hambre y saciedad.

* El inicio de la alimentacion complementaria debe ser
a los 6 meses de edad.

» El elevado aporte proteico y el alto consumo de bebi-
das azucaradas industrializadas estan asociados a
mayor riesgo de obesidad.

*  Un suministro bajo de acidos grasos ®-3 y elevado de
acidos grasos -6 durante el desarrollo inicial se aso-
cia a caracteristicas posteriores del sindrome metabo-
lico, como dislipidemia, resistencia a la insulina e hi-
perfagia.

* El incremento del nimero de bacteroides en la micro-
biota intestinal predispone al almacenamiento de ener-
gia y obesidad.

* Se ha reportado una asociacion entre obesidad y valo-
res bajos de vitaminas A, D, calcio, hierro y zinc, pero
sus mecanismos no estan del todo claros.

* La nutricién adecuada en los primeros 1000 dias de
vida es fundamental para el pleno desarrollo del po-
tencial humano; el periodo entre la concepcion y los
dos afos de edad es una "ventana de tiempo critica"
para la promocion del crecimiento, el desarrollo y una
salud optimos.

RECOMENDACIONES

* La reduccion de nacimientos pre-término y disminu-
cioén de los factores de riesgo para ECRN debe ser
competencia de obstetras y pediatras, a fin de promo-
ver la salud a largo plazo.

* Se recomienda una intervenciéon médica precoz y ade-
cuada, en especial en los periodos de rapido creci-
miento, a fin de prevenir la obesidad en nifios, ya que
esta asociada con alto riesgo de persistencia en la edad
adulta.

+ Se recomienda la lactancia materna exclusiva durante
los primeros 6 meses de vida y en forma ideal hasta
los 2 aflos, ya que estd comprobado que la ingesta ex-
cesiva de proteinas en esta etapa esta asociada con
obesidad en afios posteriores.

+ Laalimentacion complementaria debe iniciarse a los 6
meses de edad.

+ Cuando sea imposible continuar la lactancia materna y
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se haya iniciado la alimentacion complementaria, se
deben administrar formulas infantiles de continuacion
con bajo contenido proteico de alta calidad, en lugar
de la leche entera de vaca, ya que ésta proporciona un
aporte muy elevado de proteinas y grasa saturada.

* Es necesario ajustar las recomendaciones venezola-
nas actuales de vitamina D para nifios y adolescentes
obesos.

* Se recomienda una ingesta de fibra dietética acorde a
la edad del niflo, ya que ésta desempeia un papel de-
terminante en la microbiota intestinal.

* Durante el primer afio de vida no debe agregarse sal a
las preparaciones; se debe restringir el consumo de ali-
mentos industrializados por su alto contenido de
sodio. No se debe permitir el afladido de sal en la
mesa.
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RESUMEN

El Sindrome Metabolico, la Diabetes tipo 1 (DM1) y Diabetes tipo 2 (DM2) son condiciones con tendencia a incrementar su incidencia
en la poblacion pediatrica, constituyéndose en las enfermedades cronicas mas comunes en la nifiez. Los estudios sobre epigenética
permiten comprender la influencia del medio sobre la expresion de susceptibilidad a enfermedad cronica. La DM1 es una condicion
autoinmune, y existe evidencia de que esta autoinmunidad puede ser inducida tan temprano como en el primer trimestre de vida, factores
nutricionales han sido involucrados como moduladores de esta autoinmunidad. La DM2 tiene estrecha relacion con el desarrollo de
Obesidad y Sindrome Metabolico, se ha relacionado con malnutricion in Gtero, ganancia de peso precoz y rapida en nifos con bajo peso
al nacer, rebote adiposo temprano y dietas hipercaloricas. Se ha otorgado un papel protector a la lactancia materna sobre el desarrollo
tanto de DM1 como de DM2, asi como la exposicion temprana a proteinas complejas dietéticas, como las de la leche entera de vaca,
constituyen factores de riesgo. Se recomienda la pesquisa de DM2 en nifios mayores de 5 afios con sobrepeso y otros factores de riesgo,
asi como promover el buen estado de salud durante la gestacion y la nifiez mediante una dieta adecuada y ejercicio, apoyando la lactancia
materna.

Palabras clave: Sindrome Metabolico, Diabetes Mellitus tipo 1, Diabetes Mellitus tipo 2, Nutricion Temprana, Nifios

GROWTH, EARLY CHILD NUTRTION AND RISK OF DIABETES AND METABOLIC SYNDROME

SUMMARY

The Metabolic Syndrome, type 1 diabetes (DM1) and type 2 diabetes (DM2) are conditions that tend to increase their incidence in the
pediatric population, becoming the most common chronic diseases in childhood. Epigenetic studies allow us to understand the influence
of environment on the expression of susceptibility to chronic disease. DM1 is an autoimmune condition, and there is evidence that this
autoimmunity can be induced as early as the first quarter of life, nutritional factors have been implicated as modulators of this
autoimmunity. DM2, in close connection with the development of obesity and metabolic syndrome has been associated with malnutrition
in utero, early and rapid gain weight in children with low birth weight, early adiposity rebound and high-calorie diets. Has been granted
a protective role of breastfeeding on the development of both DM1 and DM2, and early exposure to complex dietary proteins, such as
those of whole cow's milk, are risk factors. The screening of DM2 in children older than 5 years with overweight and other risk factors
is recommended, as well as promoting good health during pregnancy and childhood through proper diet and exercise, supporting
breastfeeding.

Key words: Metabolic Syndrome, Type 1 Diabetes, Type 2 Diabetes, Early nutrition, Children

INTRODUCCION

La diabetes es una de las enfermedades cronicas mas co-
munes en la nifiez; la diabetes tipo 1 es la que tradicionalmen-
te se observa en este grupo etario, con una tendencia a incre-
mentar su incidencia al pasar de los afios (1,2). Con la epide-
mia mundial de obesidad, de la cual no escapa la poblacion
infantil, se observa un incremento progresivo de la incidencia
de sindrome metabolico y diabetes tipo 2 en nifios menores de
10 afos (3,4).

En Venezuela los reportes de sindrome metabolico en
nifios son aislados y la prevalencia varia entre 3,4% y 13,6%,
dependiendo de la poblacion estudiada; es mas frecuente en
adolescentes (5,06).
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En el Hospital de Nifios J.M. de Los Rios de Caracas, el
centro que atiende al mayor niimero de nifios con diabetes en
Venezuela, en la consulta por esta patologia se observé un au-
mento de la frecuencia de diabetes tipo 2 de 1,7% a 7,3%
entre 1987 y 2002 (7).

La epigenética constituye una base molecular solida que
permite comprender la influencia del medio ambiente en el
fenotipo de la proxima generacion y en las venideras, lo cual
incluye susceptibilidad a enfermedad cronica (8, 9). Por lo
tanto, la capacidad de expresion de la informacion genética
depende de la interaccion del individuo con el ambiente y se
hace infinita, asi como las posibilidades de intervencion.

En el presente articulo se presenta la relacion que existe
entre la nutricion temprana y el riesgo diabetes y sindrome
metabolico.

NUTRICION TEMPRANA Y RIESGO DE

DIABETES TIPO 1

La Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1) es una afeccion croni-
ca autoinmune que se caracteriza por la pérdida selectiva de
células beta (B3), productoras de insulina, en los islotes pan-
creaticos en individuos genéticamente susceptibles. La pre-
sentacion clinica es precedida por un periodo asintomatico de




duracion variable, durante el cual aparecen auto-anticuerpos
en la circulacion periférica como marcadores de la autoinmu-
nidad emergente contra las células B (10).

Hay 4 auto-anticuerpos relacionados: Anticuerpo contra
Células de los Islotes (ICA —siglas en inglés-), Anticuerpos
contra Insulina (AAI —siglas en inglés-), anticuerpos contra la
isoforma 65-kD de la Decarboxilasa del Acido Glutdmico
(GAD) y contra la molécula IA-2 relacionada con la tirosino-
fosfatasa (IA-2A). El nimero de auto-anticuerpos detectable
esta inequivocamente relacionado con el riesgo de progresion
a la forma clinica de DM1, demostrado tanto en estudios fa-
miliares como en cohortes de poblacion general. La positivi-
dad para 3-4 anticuerpos se asocia con un riesgo de desarro-
llar DM1 en el rango de 60-100% en los siguientes 5 a 10
afios (11).

Existe evidencia de que esta autoinmunidad puede ser in-
ducida tan temprano como en el primer trimestre de vida, lo
que otorga un papel critico a los factores ambientales en la
patogénesis de DM1 (11-13).

Esta demostrado que algunos Antigenos de Histocompati-
bilidad DR (HLA-DR) estan asociados con la DM1, aunque se
ha observado que solo uno de cada 20 sujetos con alta suscep-
tibilidad desarrolla la enfermedad, lo que soporta un fuerte
impacto ambiental en el desarrollo de esta (11).

Estudios en gemelos monocigotos muestran que soélo del
13% al 33% de los pares comparte la enfermedad, lo que in-
dica que hay una discordancia genética adquirida posconcep-
cional o una exposicion putativa diferente a factores ambien-
tales (11).

En la ultima mitad del siglo XX ocurrié un aumento con-
siderable de la incidencia de DM1 en el mundo, lo cual no
puede ser explicado exclusivamente a un aumento de la sus-
ceptibilidad genética de la poblacion, sino mas bien pareciera
ser reflejo de cambios ambientales y en el estilo de vida. En
paises desarrollados, la incidencia de DM1 estad aumentando
a mayor velocidad, en especial en los niflos menores de 5
afios de edad. Ademas se ha observado en individuos que mi-
gran de zonas con baja incidencia de DM1 a zonas de alta in-
cidencia, un aumento de su frecuencia (13).

Varios factores exdgenos, dietéticos y virales, se han men-
cionado como inductores de los fendmenos inmunologicos
que llevan a la destruccion de células B y finalmente a la apa-
ricion de la enfermedad (10, 11).

La lactancia materna exclusiva por menos de 3 meses y la
exposicion temprana a proteinas complejas dietéticas, como
las de la leche entera de vaca, constituyen factores de riesgo
para la progresion de la autoinmunidad de la célula 3 o la apa-
ricion de DM1. Otros factores involucrados en la predisposi-
cién a DM1 son: falta de suplementacion con vitaminas, ex-
ceso de peso al nacer y una rapida ganancia de peso durante
la infancia (10).

Se sugiere que la leche humana puede proteger contra la
DM1 a través de la inmunoglobulina A secretora, que le con-
fiere mejor respuesta inmune al nifio y un aumento de la pro-
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liferacion de células B, en comparacion con los alimentados
con férmulas infantiles también se presume que la proteccion
puede deberse a la exposicion tardia a antigenos alimentarios.
La leche humana contiene varias citokinas y factores de cre-
cimiento que afectan la maduracion del Tejido Linfoide
Intestinal (GALT —por sus siglas en inglés-), lo que facilita el
desarrollo de una tolerancia oral normal (11).

Varias teorias han intentado explicar la potencial diabeto-
genicidad de la leche entera de vaca; la exposicion temprana
a la insulina bovina podria asociarse con el desarrollo de au-
toinmunidad y la pérdida del proceso de tolerancia. Los efec-
tos promotores de DM1 estarian mediados por GALT, a tra-
vés de cambios en la permeabilidad intestinal (11). Sin em-
bargo, hay estudios epidemioldgicos y modelos animales que
no han podido replicar la asociacion entre el consumo tem-
prano de leche de vaca y el desarrollo de DM1 (14).

Los mecanismos mediante los cuales una féormula infantil
altamente hidrolizada puede proveer proteccion contra la au-
toinmunidad de la célula B y la DM1 no estan del todo claros.
Los posibles mecanismos son (10):

+ Eliminacion de la exposicion temprana a insulina bo-

vina intacta.

* Permeabilidad intestinal disminuida.

* Induccion de la maduracion de células T regulatorias

en el GALT.

* Modificacion de la microflora intestinal.

En general se desconocen los mecanismos de accion de los
diferentes nutrientes que pueden tener un rol en el desarrollo
de la autoinmunidad de la célula . También queda por definir
si la exposicion a los nutrientes promueve la autoinmunidad
de la célula B o acelera el proceso ya iniciado (11).

Algunas evidencias que requieren estudios mas rigurosos
sugieren que podria ser posible manipular la autoinmunidad
de la célula B mediante la intervencion nutricional durante la
nifiez (10).

Hasta ahora no se ha detectado un factor nutricional que
esté inequivocamente involucrado en el desarrollo de DM1.
Por lo tanto, se requieren mas investigaciones que confirmen
la contribucion de factores dietéticos tempranos en el desarro-
llo de autoinmunidad de la célula B y DM1, ya que este cono-
cimiento puede proveer medidas para una prevencion prima-
ria segura y efectiva de la DM1 (10,11).

NUTRICION TEMPRANA Y RIESGO DE

DIABETES TIPO 2

La pandemia de Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) requiere
con urgencia de nuevos enfoques para prevenirla, retrasar su
progresion y limitar sus consecuencias tomando en conside-
racion la fisiopatologia y las nuevas perspectivas de los estu-
dios genéticos y epigenéticos (15-17).

La dieta se encuentra entre los factores ambientales que
parecen afectar a las marcas epigenéticas. Una nutricion ina-
decuada podria estar implicada en un incremento del riesgo a
sufrir enfermedades metabolicas (18).

Aunque se plantea que la obesidad y la DM2 son resultado
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de las interacciones entre la nutricion y la genética, hasta el
momento se ha avanzado poco en el conocimiento de los genes
especificos que contribuyen a ambas enfermedades (19).

La DM2 se desarrolla debido a una respuesta inadecuada
de las células B pancreaticas y del tejido adiposo frente a un
exceso de sustratos energéticos, lo que se traduce en un alma-
cenamiento ectopico de grasa, resistencia a la insulina, concen-
traciones elevadas de citoquinas inflamatorias y estrés metabo-
lico. Finalmente, conduce a una disminucion de la secrecion
de insulina y apoptosis de la célula B3, 1o que conlleva a una in-
capacidad para compensar la resistencia a la insulina (20).

Hay evidencia que demuestra que la malnutricion caldrica
o una dieta baja en proteinas durante el embarazo estan impli-
cadas en la programacion de la descendencia para el desarro-
llo de obesidad y diabetes. La desnutricion induce cambios
epigenéticos en las vias hipotalamicas fetales que regulan el
metabolismo (18-20). Se ha demostrado que el riesgo de DM2
en la edad adulta se incrementa tanto por bajo peso al nacer
como por la exposicién a un corto periodo de desnutricion
moderada o severa, en la etapa prenatal o posnatal (21-23).

Queda aun sin resolver si la insulinorresistencia es de
causa primariamente genética o es una consecuencia de la
desnutricion in utero.

También se ha observado que la ganancia de peso precoz
y rapida en nifios con bajo peso al nacer eleva el riesgo de des-
arrollar DM2; se piensa que esto es atribuible a que estos
nifios, pequefios y delgados al nacer, tienen poca masa mus-
cular y si desarrollan mucha masa corporal durante el primer
afio de vida, ocurre una desproporcion entre la masa magra y
la masa grasa, lo cual podria llevar a la insulinorresistencia y
posteriormente a la DM2 (22,23).

Aunque el conocimiento sobre el impacto de la leche hu-
mana en el desarrollo futuro de DM2 es escaso, hay eviden-
cias que demuestran menor incidencia de esta enfermedad en
quienes recibieron lactancia materna exclusiva que en aque-
llos alimentados con formulas artificiales. Ademas, se ha re-
portado una asociacion protectora entre la duracion de la lac-
tancia materna y la incidencia de DM2 en nifios (24).

También hay evidencia que soporta que la exposicion a
diabetes u obesidad materna son determinantes relacionados
con DM2 en la nifiez. La exposicion combinada de DM2 y
obesidad materna in utero eleva el riesgo de DM2 en la des-
cendencia, lo cual también se observa en adultos jovenes ex-
puestos a DM1 in utero, lo que sugiere que los efectos de la
exposicion a la hiperglicemia son similares, sin importar el
tipo de diabetes (24-26).

Otro aspecto a considerar es si los constituyentes de la
leche de madres diabéticas podrian afectar a su descendencia.
Se sabe que los niveles de glucosa en la leche de diabéticas
moderadamente controladas son mas elevados y variables que
los de las no diabéticas. Sin embargo, a la fecha, la evidencia
es insuficiente para determinar si la leche humana previene la
DM2 en la descendencia de mujeres con diabetes gestacional
o si tendria efectos menos beneficiosos sobre el crecimiento y
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la salud de estos niflos (25,26).

La prediabetes, en la cual la tolerancia a la glucosa, la glu-
cosa en ayunas o ambas estan alteradas, se asocia con un au-
mento de la probabilidad de incidencia de diabetes y enferme-
dades cardiovasculares. El manejo efectivo de la prediabetes
puede prevenir o retrasar la aparicion de ambos trastornos.
El estilo de vida (mejoramiento de la dieta, aumento del ejer-
cicio o ambos) puede reducir el riesgo de la incidencia de dia-
betes, pero fuera de los ensayos clinicos, la adherencia es un
reto (27).

En teoria, al intervenir a los pacientes en estado de predia-
betes se podria evitar el deterioro progresivo de las células 3
o por lo menos desacelerarlo. Es razonable anticipar que la
deteccion y tratamiento de la prediabetes sea una estrategia
eficiente para lidiar con la epidemia de DM2 y mucho mas si
esta se realiza a edades tempranas (28).

La pesquisa de DM2 en niflos con sobrepeso y otros fac-
tores de riesgo se recomienda a partir de los 10 afios de edad
(29). Sin embargo, tomando en cuenta que: en la poblacion
venezolana hay reportes de 37% de pacientes con DM2 en
edades comprendidas entre 5 y 9 afios (7), el ser hispanoame-
ricanos incrementa el riesgo, y el método para pesquisa esta
al alcance de cualquier centro de salud con laboratorio clinico
basico, las recomendaciones se adaptaron a la realidad del
pais (Tabla 1).

Los criterios diagnosticos de prediabetes y DM 2 se mues-
tran en las tablas 2 y 3, respectivamente. No se utiliza HbAlc,
ya que en Venezuela los métodos no estan estandarizados.

La programacion fetal y neonatal parece contribuir mucho
con la susceptibilidad a la obesidad, la disfuncién de las célu-
las B, el tejido adiposo y el sindrome metabdlico (28,30). Los
eventos y el estilo de vida a una edad temprana podrian afec-
tar sustancialmente la susceptibilidad a la DM2. Sin embargo,
se debera tener cuidado de no introducir intervenciones en las
etapas criticas del desarrollo sin evidencia de la seguridad y
la eficiencia a corto y largo plazo. Mientras tanto, hay que
promover el mantenimiento de un buen estado de salud du-
rante la gestacion y la primera infancia mediante una dieta
adecuada y ejercicio, buena calidad en la atencion obstétrica,
neonatal y pediatrica, y apoyar la lactancia materna exclusiva,
sobre todo en los grupos de bajo nivel socioecondmico quie-
nes estan en mayor riesgo (31,32).

CRECIMIENTO COMPENSATORIO EN
NINOS PRETERMINO Y RIESGO DE DIABE-
TES Y SINDROME METABOLICO.

Los nifios pretérmino tienen mayor riesgo de diabetes y
sindrome metabolico en la edad adulta (33).La incidencia de
nacimientos prematuros esta aumentando en todo el mundo;
los primeros nifios pretérmino que recibieron los cuidados
prenatales y neonatales modernos ahora estan en la década de
los treinta, una edad en la que la incidencia de enfermedades
cardiometabolicas es baja; sin embargo, los datos de las co-
hortes de nacidos pretérmino antes de la introduccion de la
atencion moderna sugieren mayor riesgo de DM2. En adultos




Tabla 1. Pesquisa de DM2 en nifios asintomaticos

Criterios

» Sobrepeso (IMC > percentil 90 para la edad y
sexo, 0 peso > 120% del ideal para la estatura.
Mas dos de los siguientes factores de riesgo:

» Historia Familiar de DM2 en primero o segundo
grado

» Signos de insulinorresistencia o condiciones aso-
ciadas a insulinorresistencia (acantosis nigricans,
hipertensién, dislipidemia, sindrome de ovario po-
liquistico, nacido pequefo para edad gestacional)

» Historia Materna de Diabetes durante su gesta-

cion.
Edad de inicio: 5 anos
Frecuencia: cada 3 afos
Método empleado: Glucosa plasmatica
en ayuna o

Curva de Tolerancia
Glucosada de 2 horas.

Fuente: Modificado de ADA 2013 (29)

Tabla 2. Criterios Diagndsticos de Prediabetes

* Glucosa plasmatica en ayunas entre 100 y 125mg/dL, 6
* Glucosa plasmatica a las 2 horas postcarga de glucosa
(1,75mg/kg, maximo 75g) entre 140 y 199mg/dL

Fuente: ADA-OMS 2013 (29)

Tabla 3. Criterios Diagnésticos de Diabetes

* Glucosa plasmatica en ayunas 2126 mg/dL, 6

* Glucosa plasmatica a las 2 horas postcarga de glucosa
(1,75mg/kg, maximo 75g) = 200mg/dL, 6

* Glucosa plasmatica al azar = 200mg/dL, acompafado de
sintomas de hiperglicemia.

* En ausencia de sintomas, la prueba debe ser repetida
para confirmar el diagnostico

Fuente: ADA-OMS 2013 (29)

jovenes, con antecedentes de bajo peso al nacer o prematuri-
dad se ha descrito aumento de los factores de riesgo de enfer-
medad cardiovascular, incluyendo presion arterial mas alta,
masa magra corporal mas baja, deterioro de la regulacion de
la glucosa y tal vez un perfil lipidico mas aterogénico (34).
Las alteraciones fisiologicas que determinan las relacio-
nes entre eventos en la vida temprana y etapas posteriores son
complejas, e involucran mecanismos endocrinos y celulares
con cambios estructurales bajo la influencia de factores am-
bientales y epigenéticos (35). En la vida fetal los tejidos y los
organos presentan periodos criticos del desarrollo que coinci-
den con los periodos de division celular rapida. La adaptacion
a la falta de nutrientes u oxigeno es disminuir la division ce-
lular, que parece ser uno de los mecanismos por los cuales la
subnutricién puede producir cambios permanentes y esta es la
base de la Hipotesis de Barker. Hay evidencia de que el pobre
crecimiento fetal reduce la cantidad de células pancreaticas y
la produccién de insulina, y disminucion de la sensibilidad
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hepatica a la insulina, lo cual predispone a DM2. Igualmente
la elevacion de la presion arterial podria explicarse por la dis-
minucion de la elasticidad de las arterias, el exceso de gluco-
corticoides y la disminucion de glomérulos renales en nifios
con peso bajo al nacer (36). Sobre esta base de susceptibilidad
influye el ambiente en la etapa posnatal.

El nifio pretérmino tiene caracteristicas que se deben con-
siderar al evaluar el crecimiento compensatorio. El que nace
con peso adecuado para su edad gestacional crece mas lento
en las primeras semanas y su crecimiento compensatorio se
realiza en un periodo mayor que en un nifio a término peque-
flo para la edad gestacional, periodo que puede durar hasta
cuatro afios. Los muy prematuros y con severo retardo de cre-
cimiento, especialmente de longitud, tienen menos probabili-
dad de alcanzar una talla normal y en especial si los padres
tienen talla baja (37).

El recién nacido prematuro y en especial el nacido peque-
flo para la edad gestacional, ademas de tener mayor probabi-
lidad de una ganancia de peso rapida, si esta ocurre en los pri-
meros 3 meses, s¢ asocia con mayor resistencia a la insulina
durante toda la nifiez y la adolescencia, lo cual aumenta el
riesgo de DM2 (33,37-39). Igualmente, se ha observado una
asociacion inversa entre la edad gestacional y los niveles de
insulina durante la primera infancia (38,40).

Ademas de esta predisposicion a la ganancia rapida de
peso en estos nifios, una ingesta energética excesiva en etapas
tempranas de la vida incrementa el riesgo (41).

En cuanto a estilo de vida, se ha determinado que los adul-
tos nacidos muy pequefios o muy prematuros realizan menos
actividad fisica y comen menor cantidad de frutas y de pro-
ductos lacteos (33).

El parto prematuro y peso muy bajo al nacer se han aso-
ciado con el sindrome metabolico en la vida posterior (41).
Los estudios realizados en pacientes adultos con antecedente
de nacimiento prematuro comparado con aquellos nacidos a
término han reportado resultados heterogéneos, algunos no
han encontrado diferencias significativas para la mayoria de
los componentes del sindrome metabolico, sin embargo, se ha
descrito un aumento de las LDL en los nacidos prematuros lo
que puede representar un mayor riesgo para aterosclerosis y
enfermedades cardiovasculares (42).

En niflos con antecedente de prematuridad se han reporta-
do niveles mas elevados de triglicéridos y mayor presion ar-
terial sistolica y diastdlica, asi como mayor presion de pulso
que en los nacidos a término (43,44).

En conclusion, existe una asociacion entre el nacimiento
prematuro y pequefio para edad gestacional y el riesgo de sin-
drome metabdlico y diabetes durante toda la vida, pero los
datos no son homogéneos y las asociaciones pueden ser afec-
tadas por la heterogeneidad de cada poblacion de estudio y
por multiples factores que pueden cambiar con el tiempo
(33). Al ser condiciones multifactoriales, es dificil precisar el
peso especifico de cada factor de riesgo.

Si bien, la estrategia nutricional 6ptima en los neonatos
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prematuros esta por definirse, la orientacion de salud publica
para fomentar un estilo de vida saludable es importante para
las personas con antecedente de prematuridad (33).

Cualquier intervencion en el estilo de vida que disminuya
los factores de riesgo, en particular, la presion arterial, y au-
mento de la actividad fisica, podria tener un gran potencial
para reducir la carga de enfermedad que de por vida tienen los
nacidos pretérmino (34).

ALIMENTACION COMPLEMENTARIA Y

RIESGO DE DIABETES TIPO 2

La programacion de la salud de un individuo no se detiene
al nacer, ya que mas tarde en la vida, el fenotipo puede ser in-
fluenciado por la forma en que el niflo es alimentado, sus cui-
dados, exposicion a alérgenos e infecciones, asi como por las
bacterias comensales que colonizan su intestino (45,46).

Una nutricion inadecuada puede originar modificaciones
epigenéticas que podrian estar implicadas en un incremento
del riesgo a sufrir enfermedades metabdlicas. Pero al mismo
tiempo, existe la esperanza de que una nutricion adecuada,
con un aporte de compuestos que ayuden a mantener el nivel
de metilacion del ADN, pueda ayudar a revertir las marcas
epigenéticas de riesgo, o prevenir los cambios de metilacion
que ocurren con la edad o por efecto de otros factores am-
bientales (47).

La Hipotesis del Origen de la Salud y Enfermedad propo-
ne que la DM2 se origina en la vida temprana (48). Esta pos-
tula que una alteracion del crecimiento como resultado de dé-
ficit nutricional durante periodos importantes de crecimiento
y desarrollo (vida fetal, lactancia y nifiez), resultan en adap-
taciones tempranas en estructura y funcion del cuerpo. Estas
adaptaciones pueden beneficiar a corto plazo la superviven-
cia, pero pueden también incrementar el riesgo de enfermeda-
des cronicas a largo plazo, incluyendo la DM2 (49).

Los efectos a largo plazo sobre la salud adulta de las alte-
raciones durante el desarrollo posnatal, incluyendo la desnu-
tricion han sido menos estudiadas, excepto el efecto de la ra-
pida ganancia de peso en los nifios con bajo peso al nacer, ya
previamente descrito (33,37-39).

La desnutricion prenatal asi como la desnutricion a lo
largo en la nifiez y su subsecuente recuperacion, pueden tener
consecuencias metabodlicas en la vida adulta, tales como:
mayor riesgo de hiperglicemia y DM2 (50-52).

La hiperalimentacion y la ganancia acelerada de peso han
sido igualmente asociadas a enfermedad cardiometabolica.
Muchos estudios han demostrado la correlacion positiva entre
obesidad infantil y desoérdenes metabdlicos en el adulto, in-
cluyendo DM2 (53). De hecho ha sido asociada con marca-
dores de edad bioldgica, como es la longitud del telémero
leucocitario, relacionando la obesidad infantil con condicio-
nes nosologicas de la vida adulta como son la enfermedad
cardiovascular y la DM2 (54).

El momento en que ocurre el rebote adiposo ha sido rela-
cionado con riesgo cardiometabolico (55). La incidencia acu-
mulada de DM2 desciende desde 8,6% en personas cuyo re-

158 ARCHIVOS VENEZOLANOS DE PUERICULTURA Y PEDIATRIA 2014; Vol 77 (3): 154-161

bote adiposo ocurrid antes de los 5 afios, a 1,8% en aquellas
que ocurri6 después de los 7 anos; el rebote adiposo tempra-
no fue precedido de poca ganancia de peso en el primer afio
de vida (56). Este incremento de riesgo es independiente del
peso al nacer (57).

En general, dietas hipercaloricas causan crecimiento ace-
lerado, en particular en peso, en los primeros afios de vida y
puede ser un factor de riesgo, incluso mas fuerte que el bajo
peso al nacer, para el desarrollo de sindrome metabolico y
DM2 (58). La composicion de los alimentos, pareciera menos
importante (59).

Un consumo de proteinas mas alto en el segundo afio de
vida ha sido asociado a mayor indice de masa corporal al mo-
mento del rebote adiposo a los 8 afios de edad (60). Un menor
porcentaje de ingesta proteica se ha relacionado a un rebote
adiposo mas tardio (61).

Se ha postulado que dietas ricas en grasa pueden alterar la
tolerancia a la glucosa y disminuir la sensibilidad a la insuli-
na. La composicion de acidos grasos de la dieta, a su vez,
afecta la composicion fosfolipidica de los tejidos, lo cual
puede relacionarse a la accion de la insulina alterando la flui-
dez de las membranas y la sefializacion de la misma (62).

Datos sobre el efecto de los acidos grasos trans sobre el
metabolismo de la glucosa son escasos y no concluyentes
(63).

Alta ingesta de grasa vegetal y acidos grasos poliinsatura-
dos han sido asociados con bajo riesgo de DM2 (64). Sin em-
bargo, estudios recientes no han logrado demostrar beneficio
en el alto consumo de pescado y acidos grasos omega-3 sobre
el riesgo de DM2, a pesar del efecto beneficioso sobre multi-
ples factores asociados a la enfermedad cardiovascular
(65,66).

El consumo de fibra incrementa el sentido de saciedad
entre comidas y reduce la absorcion de grasa y proteina, lo
cual determina un menor consumo energético, con un efecto
sobre el control de peso. Estos efectos estan asociados a su
capacidad para enlentecer en transito intestinal permitiendo
que los diferentes nutrientes estimulen las hormonas intesti-
nales que interactiian con el centro del apetito (67).

El consumo elevado de fibra en niflos entre 8 y 13 afios
con sobrepeso se ha asociado a menor riesgo de sindrome me-
tabolico (67).

Esta demostrado que una dieta rica en fibra incrementa
significativamente la sensibilidad a la insulina, en especial al
utilizar granos completos (68).

El porcentaje de carbohidratos ingeridos no ha mostrado
ser factor predictor de DM2. Sin embargo, se ha observado
que dietas ricas en carbohidratos con bajo indice glicémico
mejoran la sensibilidad a la insulina. La relevancia de la in-
fluencia del indice y carga glucémica ha sido variable. El con-
sumo de bebidas azucaradas es un riesgo claro para el des-
arrollo de sindrome metabolico y DM2. Un alto consumo de
fructosa trae como consecuencia un incremento de los niveles
de glicemia ¢ insulina en ayunas, y disminuye la sensibilidad




a insulina (68).

En relacion al suplemento de vitaminas, el déficit de vita-
mina D en la poblacion infantil ha sido asociado a incremento
de riesgo para DM2, a través de un aumento de marcadores
de insulinorresistencia (69). Esto puede revertirse al corregir
la deficiencia (70).

CONCLUSIONES

El Sindrome Metabolico, la DM1 y DM2 son condiciones
con tendencia a incrementar su incidencia en la poblacion pe-
diatrica.

La Obesidad y la DM durante la gestacion incrementan el
riesgo de DM2 en la descendencia.

No hay un factor dietético o nutricional en la nifiez que
haya mostrado inequivocamente estar involucrado en el desa-
rrollo de DM1. Se han atribuido propiedades protectoras a la
leche humana y a la exposicion tardia a antigenos alimenta-
rios.

La prevalencia de DM2 en los niflos que reciben lactancia
materna exclusiva es mas baja que en aquellos alimentados
con formulas artificiales. Este papel protector esta relaciona-
do con la duracion de la lactancia.

El riesgo de DM2 se encuentra aumentado en el nifio pre-
maturo y, en especial, en el nacido pequeno para la edad ges-
tacional.

El rebote adiposo temprano es un factor de riesgo para
DM2 independiente del peso al nacer.

El déficit de Vitamina D se asocia a un incremento en el
riesgo de DM2.

La adopcion de habitos saludables en el estilo de vida
(mejoramiento de la dieta, aumento del ejercicio o ambos)
puede reducir el riesgo de la incidencia de DM2, pero fuera
de los ensayos clinicos, la adherencia es un reto.

RECOMENDACIONES

Promover el mantenimiento de un buen estado de salud
durante la gestacion y la nifiez mediante una dieta adecuada y
ejercicio, buena calidad en la atencion obstétrica, neonatal y
pediatrica y apoyar la lactancia materna, sobre todo en los
grupos de bajo nivel socioecondémico los cuales estan en
mayor riesgo.

Vigilar la relacion peso/talla en menores de 2 afios y el in-
dice de masa corporal a partir de esa edad, para prevenir el re-
bote adiposo temprano ¢ identificar nifios en riesgo.

Pesquisa de DM2 y prediabetes a todo nifio mayor de 5
afios con sobrepeso y que posea dos o mas factores de riesgo
adicionales.

La evidencia cientifica disponible a la fecha lleva a com-
prender cada vez mas la relevancia de un estilo de vida salu-
dable desde la gestacion hasta el final de la vida. La preven-
cioén primordial precisa de largos periodos de tiempo para
comprobar su eficacia, sin embargo, se debe trabajar en la im-
plementacién de politicas publicas que lleven a que los nifios
de hoy sean los adultos sanos del mafiana.
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