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Dr. José M.? Ventura
Presidente de Laboratorios Ordesa

n ano mas me produce una gran

satisfaccion dar la bienvenida a lasV

Jornadas Cientificas de la Catedra Ordesa
que este afio se celebran en Barcelona.

La Céatedra Ordesa, en su afan de estar al dia de las
ultimas informaciones cientificas sobre nutricién
infantil, quiere hacer participes a los asistentes de
los Ultimos avances que se conocen sobre el tema y
que, sin duda, influirédn en un futuro en la elaboracién
de nuevas formulas infantiles que representen una
mejora para la correcta nutricion infantil.

Como siempre, contamos con un magnifico elenco
de profesionales de diferentes paises que nos
informaran de la situacién actual y que esperamos

que tanto las charlas como el debate posterior que

se realiza sea del mayor interés para todos Uds.

Como en cada convocatoria queremos hacer
participes en este acto a los mas distinguidos y
selectos profesionales de cada pais, con los que
queremos colaborar siempre con un intercambio
de las experiencias profesionales que podemos
aportar entre todos.

Fruto de todo esto son las nuevas formulaciones
que vamos incorporando en nuestros productos,
que conlleva que sean los mas avanzados del
mercado, ya que nuestras propias lineas de
investigacién se hacen siguiendo las pautas que
aqui se discuten. Laboratorios Ordesa se ha
caracterizado desde sus inicios por su interés
en el desarrollo cientifico, y no sélo comercial,
que caracteriza de forma muy particular nuestra
empresa, siempre con el fin de mejorar las
condiciones de nuestros clientes: los nifios.



110 de mayo de 1943 en Tamarite de Litera,

provincia de Huesca, se fundé la empresa

que dio origen a lo que hoy conocemos
como Laboratorios Ordesa. Este ano se cumplen
75 anos de su creacién y nos sentimos orgullosos
de su trayectoria y crecimiento.

Alo largo de su historia, asoclar innovacion,
investigacion y desarrollo es una de las
constantes en el proceso de elaboracion de

los productos de alta calidad de Laboratorios
Ordesa. Los resultados son una prueba
irrefutable de que la combinacién de estos
conceptos es una garantia de éxito y la tarjeta de
presentacion de una empresa que, sin perder el
caracter familiar, se ha convertido en uno de los
referentes imprescindibles de la nutricion infantil
en Espafia y en el ambito internacional, estando
presentes en la actualidad en paises de los cinco
continentes.

Pero, Laboratorios Ordesa, acorde con su mision de
ofrecer a la poblacion productos de alta calidad y valor
anadido, con marcas relevantes para la nutricion, mejora
de la salud y calidad de vida, no solo quiere ser un
referente en alimentacién infantil, sino también en otras
lineas de productos y marcas para la edad pediatrica,
mujeres y adultos en diferentes etapas de la vida.

De hecho, a partir de de los tres conceptos

que configuran la [+D+1i, desde sus inicios

hasta hoy, Laboratorios Ordesa ha creado un
modelo especifico que consiste en potenciar sus
equipos de Investigaciéon, Desarrollo y Ensayos
clinicos en colaboraciéon con entidades publicas
como Universidades, Centros o Institutos de
Investigacién y Centros Tecnoldgicos, para lograr
el 6ptimo disefnio de las formulas mas adecuadas
nutricionalmente a las necesidades de las
poblaciones a las que se dirigen sus productos, asi
como a sus respectivos prescriptores.
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Auditorio IESE
Campus Norte. Calle Arnus i Gari 3-7 « 08034 Barcelona

Dia 26 de abnl

12.30 H.

12.45 H.

13.30 H.

BIENVENIDA IESE

PRESENTACION 75° ANIVERSARIO LABORATORIOS ORDESA

Dr. Josep M? Ventura. Presidente de Laboratorios Ordesa

Sr. Carlos Rovira. Ex-Director General de Laboratorios Ordesa

Dra. Montserrat Rivero. Ex-Directora General Cientifica de Laboratorios Ordesa.
Dr. Joan Permanyer. CEO de Laboratorios Ordesa

COMIDA IESE

15. 00 H. V JORNADAS CIENTIFICAS INTERNACIONALES CATEDRA ORDESA

PROGRAMA CIENTIFICO

15.00 -15.45 H.

15.45-16.30 H.

17.00-19.00 H.

INAUGURACION V JORNADAS CIENTIFICAS.

Dr. Josep M? Ventura, Presidente de Laboratorios Ordesa

Prof. Cristina Campoy, Directora de la Cdtedra Ordesa

Dra. Montserrat Rivero, Presidenta de la Comision Mixta de la Catedra Ordesa

CONFERENCIA INAUGURAL
Moderador: Prof. Antonio Mufoz, Universidad de Granada, Esparfia

AVANCES EN INVESTIGACION EN NUTRICION INFANTIL
Prof. Cristina Campoy, Universidad de Granada, Esparfia

ENCUENTRO CON LOS EXPERTOS: DESARROLLO Y PROGRAMACION
TEMPRANA DE LA SALUD
Moderador: Prof. Lino Alvarez , Prof. Gerardo Rodriguez

Mecanismos de la programacién metabélica por
La alimentaciéon temprana
Prof. Susan Ozanne, Universidad de Cambridge, Reino Unido

Exposicion a factores ambientales a lo largo de la vida
y homeostasis de la glucosa
Prof. Marjo Riitta Jarvelin, Imperial College London, Reino Unido

Origenes tempranos de la epidemia de obesidad
en lainfancia y la adolescencia
Prof. Luis Moreno, Universidad de Zaragoza, Espaia

Crononutricion: ;cual es su impacto en la salud?
Prof. Gonzalo Pin, Hospital Quirén de Valencia, Espana
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Dia 23 de abil

9.00-10.30 H.

11.00-12.30 H.

12.30 -13.00 H.

13.00 - 13.15 H.

13.30 H.

ENCUENTRO CON LOS EXPERTOS: MICROBIOTA Y SU
IMPACTO EN LA SALUD DURANTE EL 1ER ANO DE VIDA
Moderadores: Prof. José Manuel Moreno, Dr. Benjamin Martin

{Qué sabemos sobre la microbiota en la edad temprana?
Prof. Francisco Guarner, Hospital Vall d’Hebron, Espana

Microbiota y salud digestiva en los nifios
Prof. Flavia Indrio, Universidad de Bari, Italia

Dar o no dar probiéticos a lactantes y nifios de corta edad
Prof. Hanja Szajewska, Medical University Warsaw, Polonia

SYMPOSIUM LABORATORIOS ORDESA

MESA REDONDA: AVANCES RECIENTES EN FORMULAS
PARA LACTANTES

Moderadores: Dr. Jesus Jiménez, Dra. Maria Rodriguez-Palmero

Evidencias clinicas del probiético B infantis IM1®
Dra. Natalia Ferré, Universidad Rovira i Virgili, Espafia

Prebiéticos para optimizar la microbiota
del lactante y del nifio
Prof. Yvan Vandenplas, Paediatric Hospital, Bruselas, Bélgica

DRACMA: actualizacion en las recomendaciones

frente a APLV

Prof. Alessandro Fiocchi, Bambino Gesu Children’s Hospital,
Vaticano, Italia

CONFERENCIA DE CLAUSURA
Moderador: Prof. Cristina Campoy, Universidad de Granada, Esparia

Papel de la microbiota intestinal en la programacion
de la salud y la enfermedad
Prof. Olivier Goulet, Hospital Necker, Paris, Francia

CLAUSURA

COMIDA
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Prof., MD, PhD

Director
Catedra Ordesa

Profesora Titular. Departamento de Pediatria.
Facultad de Medicina. Universidad de Cranada.
E-mail: ccampoy@ugr.es

Director del Centro de Excelencia de Investigacion
Pediatrica EURISTIKOS — Parque Tecnoldgico de
Ciencias de la Salud (PTS) - Granada

Directora de la Catedra ORDESA-Universidad de
Cranada, Espafia

Master en Endocrinologia y Nutricion Pediatricas
Miembro del Comité de Nutricion de la Sociedad
Europea de Gastroenterologia, Hepatologia y
Nutricion Pediatricas (ESPGHAN)

Responsable del Grupo de Investigacion PAL-
CTS-187 sobre: “Nutricion y Metabolismo Infantil”.
Miembro del Comité Cientifico Internacional de la
Early Nutrition Academy (ENA)

Representante de la ESPGHAN en la EU Platform
for Action on Diet, Physical Activity and Health
Miembro del Comité de Nutricion de la Asociacion
Espaniola de Pediatria (AEP)

Prof. Cristina Campoy Folgoso

Miembro del Grupo de Expertos en Nutriciéon
de la Sociedad Espanola de Gastroenterologdia,
Hepatologia y Nutricién Pediatricas (SECHNP).
Coordinadora del Proyecto Europeo del

1° Programa Marco NUTRIMENTHE y de

los proyectos de Excelencia PREOBE y
PREOBE Follow-up; Investigadora principal
en los proyectos europeos DynaHEALTH,
EarlyNutrition, MyNewGut, EARNEST y
NUHEAL, asi como de los proyectos FISS GD-
Brain y EVASYON; Miembro del Centro de
Investigacion Biomédica en Red en Epidemiologia
y Salud Publica (CIBERESP)-ISCIII.

Mas de 300 publicaciones en revistas y
capitulos de libro o libros nacionales e
internacionales; mas de 50 Conferencias
impartidas en diferentes Congresos, Reuniones
y Cursos, y mas de 560 abstracts presentados a
Congresos y Reuniones cientificas nacionales e
internacionales.
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Esparia

Natalia Ferré es bidloga y realizé un doctorado
en la Universidad Rovira 1 Virgili de Tarragona.
Actualmente es profesora asociada en la Facultad
de Medicina de dicha universidad, y en el area de
Investigacion es especialista en ensayos clinicos
sobre nutricion y metabolismo infantil, de los
cuales se han derivado numerosos articulos y

l. !;|

Alessandro Fiocchi, Doctor en Medicina, es
Director del Departamento de Alergias en el
Hospital Pediatrico Bambino Gesu, en Roma,
ciudad del Vaticano. Anteriormente, ha ejercido
como Director de Pediatria en el Hospital de la
Universidad Melloni en Milan, Italia. Fiocchi lidera
un grupo de investigacion enfocado a alergias
alimentarias, asma, y terapia inmunoldgica
especifica. Este grupo se encuentra en el Hospital
Pediatrico Bambino Gesu (OPBG), una institucion
dedicada a cuidados de salud e investigacion
especializada en etapas pediatricas y de
desarrollo. Siendo el mayor Hospital de Pediatria
en Italia, garantiza total cobertura de necesidades
de atencion médica, incluyendo las alergias.

Desde 2001, ha organizado diversos encuentros
internacionales en Milan, Italia, y otros paises.
Como Director del Comité de Reacciones
Adversas a Alimentos del Colegio Americano de
Alergias, Asma, e Inmunologia, a co-presidido
junto a Sami Bahna y Amal Assa’ad diferentes

Dra. Natalia Ferré
Universidad Rovira i Virgili

comunicaciones cientificas. Natalia ha recibido
varias becas de investigacion a lo largo de su
carrera, entre las cuales la prestigiosa beca Juan
de la Cierva y ha participado en varios proyectos
de investigaciéon financiados por la Unién Europea
del programa H2020 como el proyecto EARLY
NUTRITION y NUTRIMENTHE.

Prof. Alessandro Fiocchi
Hospital Infantil Bambino Gest,
Ciudad del Vaticano, Italia

Simposiums internacionales sobre Alergias
Alimentarias, el tltimo de ellos en Anaheim, en
Noviembre de 2012.

Tambien ha co-presidido junto a Hugh Sampson
el Simposium de Intolerancias Alimenticias WAO
en Bangkok en 2007, y en Buenos Aires en 2009.
En el ano 2008 y hasta el 2013, el Doctor Fiocchi
preside el Comité Especial de Intolerancias
Alimentarias de la Organizacién Mundial Sobre
Alergia. Bajo su liderazgo, la WAO publico las
guias DRACMA sobre intolerancia a la leche

de vaca, en 2010, y el informe de situaciéon
CUPPA sobre el uso de probidticos en alergias
pediatricas.

Fiocchi propuso el proyecto GLAD-p, adoptado por
la direcciéon de la WAO como iniciativa estratégica.
Desde 2014, Fiocchi es Editor Jefe del World
Allergy Organization Journal. Liderara el Comité

de Alergias Alimentarias de la WAO en el periodo
2018 -2019.

n
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LISTADO DE PONENTES DE LAS JORNADAS

Hospital Necker
Paris, Francia

El profesor Olivier Goulet, MD, PhD, es profesor
de pediatria en la Universidad de Paris V - René
Descartes. Ha ocupado diferentes cargos a
nivel universitario y hospitalario, entre los que
cabe destacar el de Presidente del Centro
Nacional de Referencia para Enfermedades
Digestivas Raras del Necker University

Hospital desde 2004, el Presidente del Master
Europeo de Nutriciéon Clinica de la Universidad
Paris Descartes desde 2005, Presidente del
Departamento de Gastroenterologia Pediatrica.
Hepatologia-Nutricién en Necker desde 2006.

También ha sido Presidente de Relaciones
Internacionales en la Facultad de Medicina de

la Universidad de Paris Descartes entre 2012 y
2016. Ha sido miembro de diferentes comités
en sociedades profesionales, por ejemplo, del
Comité de Nutricion de la Sociedad Francesa de
Pediatria desde 1995, del Comité de Nutricion
de ESPGHAN de 1999 a 2008 y fue asimismo
miembro del Consejo de la Federacion de la
Sociedad Internacional de Gastroenterologia,

Prof. Olivier Goulet

Hepatologia y Nutricién Pediatrica (FISPGHAN)
entre 2000 y 2016. En 2017 recibi6 el premio de
servicio distinguido de ESPCHAN.

Es autor de mas de 80 capitulos de libro y libros
en francés e inglés, y de 329 articulos citados en
PubMed.

Ha sido editor de diferentes revistas medicas y
cientificas. Sus principales intereses y actividades
de investigacién son: 1) Inmunopatologia del
tracto gastrointestinal (IPEX, enfermedades
inflamatorias del intestino y trasplante intestinal),
1) Enfoque genético y de biologia celular de la
enfermedad congénita del desarrollo del epitelio
intestinal y 1il) Nutricién clinica: tolerancia y
eficacia de emulsiones lipidicas intravenosas,
manejo del fallo intestinal y trasplante intestinal,
seguimiento de cohortes de pacientes con fallo
intestinal en nutricién parenteral domiciliaria,
factores de adaptacion en sindrome de intestino
corto, papel de la microbiota intestinal en la salud
v la enfermedad.



LISTADO DE PONENTES DE LAS JORNADAS

Formacién

- Licenciado en Medicina por la Universidad de
M.D Barcelona (1973).

- Especializacion en Gastroenterologia y
Hepatologia (1979).

- Doctor en Medicina por la Universidad de
Navarra (1984).

- Research Fellow en la Liver Unit del King's

College Hospital de Londres (Dr. Roger Williams).

- Research Fellow en Prostaglandin Research Dept.
de los Wellcome Research Laboratories (Kent),
bajo la supervision del Dr. Salvador Moncada
(Royal Society Laureate).

Cargos actuales

- Consultor de Gastroenterologia, Hospital
Universitario Vall d'Hebron, Barcelona, Espana.

- Cientifico Principal en la Unidad de Investigacion
del Sistema Digestivo, Institut de Recerca Vall

Universidad de Bari
Italia

- Consultora Jefe en Gastroenterologia
Pediatrica en el Departamento de Pediatria de
la Universidad de Barl

- Responsable de la Unida de Gastroenterologia
Pediatrica y Motilidad

- Profesora de Gastroenterologia Pediatrica y
Nutricion para Residentes en Pediatria en la
Escuela de Medicina de la Universidad de Bari

Prof. Flavia Indrio

Prof. Francisco Guarner
Unidad de Investigacién del Sistema Digestivo
Hospital Universitario Vall d’Hebron

d'Hebron (VHIR), Barcelona, Espafia.

- Presidente de la Sociedad Espatiola de
Probidticos y Prebioticos (www.sepyp.€s ).

- Miembro del Comité Cientifico de la
seccion Microbiota Intestinal para la Salud
de la Sociedad de Neurogastrenterologia y
Motilidad.

- Miembro del ‘Guidelines & Publications
Committee’ de WGO-OMCE (Organizacion
Mundial de Gastroenterologia).

- Miembro del Steering Committee del
International Human Microbiome Consortium
(IHMC, www human-microbiome.orq).

Co-autor de 317 publicaciones cientificas citadas en
laWeb of Science, posee un indice h de 57 (https:/
apps.webofknowledge.com). Areasde Investigacion:
Enfermedades inflamatorias del intestino, microbiota
Intestinal, nmunologia y mucosa intestinal.

- Tutora de Estudios de Medicina en la Escuela
de Medicina en la Universidad de Bari

- Miembro del Comité de Nutricion ESPGHAN y

del Programa eLearning de la ESPGHAN

13
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LISTADO DE PONENTES DE LAS JORNADAS

Reino Unido

Marjo-Riitta Jarvelin, Licenciada en Medicina
Pediatrica, MSc, Doctora, FFPM, es Profesora y
Catedratica en Epidemiologia de Trayectoria
Vital en el Imperial College London (IC), ademas
de poseer una Catedra Honoraria en la Brunel
University London, también en el Reino Unido,

v ser Profesora Asociada en la Universidad de
Oulu, en Finlandia. Jarvelin ha estado dirigiendo
estudios basados en poblaciones a gran escala
durante 25 afios, trabajando en los origenes
tempranos v la influencia de los factores
ambientales de enfermedades y trastornos multi-
factoriales.Es Directora Cientifica del programa

Espafia

£/

Luis A. Moreno es Catedratico de Salud Publica
en la Universidad de Zaragoza (Espana),
ademas de Profesor Visitante de Excelencia en
la Universidad de Sao Paulo (Brasil).

Obtuvo su licenciatura en Medicina y doctorado
en la Universidad de Zaragoza, Nutricion
Humana y Salud Publica y Comunitaria en la
Universidad de Nancy (Francia).

Luis A. Moreno ha participado en numerosos
proyectos de investigacion apoyados por el

Prof. Marjo-Riitta Jarvelin
Imperial College London

de investigacién Northern Finland Birth Cohort
(NEBC), y tiene un papel muy activo en formacion
en investigacion como Directora de los estudios
de doctorado en la Escuela de Salud Publica del
Imperial College London. La Profesora Jarvelin ha
publicado mas de 700 trabajos originales. Ha sido
nominada en prestigiosos reconocimientos como
visitante y colaboradora, ademas de recibir el
reconocimiento a la Excelencia en Epidemiologia
Genética del Imperial College London, el titulo
honorifico de Epidemidloga del Afio en Finlandia,
e invitada a formar parte de la Academia de
Ciencias de Finlandia.

Prof. Luis Moreno Aznar
Universidad de Zaragoza

Ministerio Espanol de Salud y la Comisién
Europea (HELENA, IDEFICS, EURRECCA,
ENERGY, ToyBox, iFamily, y Feel4Diabetes).
Ha publicado mas de 600 articulos en
publicaciones cientificas revisadas por

pares. Actualmente es coordinador del
grupo de investigacion GENUD (Crowth,
Exercise, Nutrition, and Development) en la
Universidad de Zaragoza. Es antiguo miembro
del Comité de Nutriciéon de la ESPGHAN y
actual Presidente de la Sociedad Espafola de
Nutricion.



LISTADO DE PONENTES DE LAS JORNADAS

Susan Ozanne es Doctora en Endocrinologia
Pediatrica por la Universidad de Cambridge,
Wellcome Trust-Institute of Metabolic Science
Metabolic Research Laboratories y la Unidad de
Enfermedades Metabdlicas del MRC, ademas de
Miembro del Churchill College, en Cambridge.
Ogzanne de licencié con Matricula de Honor en
Bioquimica en la Universidad de Edimburgo, en
1990. Justo después asiste al Christ's College en
la Univerdad de Cambridge donde obtiene la
Catedra en 1994. Antes de su actual nombramiento,
era Senior Fellow en la British Heart Foundation.

Espaiia

- Medico Pediatra-Puericultor

- Especialista Universitario en Medicina de los
Trastornos del Sueno

- Master en Terapia de Modificacion de
Conducta

- Investigador principal en el proyecto
“Babycaresleep’ financiado por la Unién
Europea.

Prof. Gonzalo Pin
Hospital Quirénsalud Valencia

Prof. Susan Ozanne

Catedratica de Endocrinologia Pediatrica
Universidad de Cambridge, Reino Unido

Sus areas de investigacion se han centrado en
establecer las bases que sustentan la relacién
entre la nutriciéon temprana subéptima y el riesgo
de enfermedades como la diabetes de tipo 2, la
obesidad, y las enfermedades cardiovasculares en
etapas adultas.

La Doctora Ozanne es autora de mas de 200
articulos cientificos sobre los origenes tempranos
de la salud y la enfermedad, y es miembro electo
del consejo de la Society for the Developmental
Origins of Health and Disease.

- Investigador principal en el proyecto “Sleep
Habits in student’s Performance’ financiado por
la Union Europea.

- Autor de mas de 50 articulos cientificos
relacionados con el tema.

- Autor de tres libros relacionados con €l tema.

- Coordinador de la Unidad de Pediatria y Unidad
de Suetio del Hospital Quirdnsalud Valencia.

15
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LISTADO DE PONENTES DE LAS JORNADAS

de Laboratorios Ordesa

de la Cétedra Ordesa

P

Montserrat Rivero Urgell es Doctora en Farmacia por
la Universidad de Barcelona, especialista en Farmacia
Industrial y Galénica y en Alimentacion y Nutricion
Aplicada, por la Universidad de Nancy (Francia).

Es Académica numeraria de la Real Academia de
Farmacia de Catalufia, Presidenta de la Asociaciéon
Catalana de Ciencias de la Alimentacién (ACCA)
y Presidenta de la Comision Mixta de la Catedra
Ordesa de Nutricion Infantil.

Su trayectoria profesional se ha desarrollado en la
industria farmacéutica y de la alimentacion, como
directiva en el area cientifica y de investigacion,

Hanja Szajewska, MD, es Doctora y Catedratica
del Departamento de Pediatria de la Universidad
Meédica de Varsovia. Desde 2014, ostenta el
cargo de Editor Jefe (Europa) del Journal of
Pediatric Gastroenterology and Nutrition.

La Doctora Szajewska, con amplio interés en el
campo de la nutriciéon pediatrica, ha centrado su
Investigacion en los probidticos y prebidticos,
los efectos de la intervencién nutricional
temprana en indicadores posteriores, episodios
cronicos o agudos de diarrea, y enfermedad
celiaca. Szajewska ha participado activamente
en varios proyectos con fondos de la Unidon
Europea, como PREVENTCD; NUTRIMENTHE, o

Dra. Montserrat Rivero Urgell
Ex-Directora General Cientifica

Presidenta de la Comisién Mixta

combinandolo durante 12 afios con la actividad de
profesora en la Universidad de Barcelona.

Ha dirigido y/o participado en mas de 50 proyectos

de investigacién a nivel europeo, iberoamericano y
espanoles, dentro de los ambitos de la nutricion infantil,
desarrollo neuro-cognitivo, mmunologico y obesidad.
Alguno de los proyectos europeos en los que ha
colaborado son NUHEAL, EARNEST, DYNAHEALTH.

Con relacién a los mismos ha desarrollado 10
patentes como inventora. Ha participado como
autora en 37 libros y en mas de 150 articulos
publicados en revistas cientificas y profesionales.

Prof. Hanja Szajewska M.D.

Doctora y Catedratica del Departmento de Pediatria
Universidad Médica de Varsovia, Polonia

EarlyNutrition, y es una entusiasta de la practica
basada en la evidencia clinica. La Doctora
Szajewska ha sido miembro y posteriormente
Secretaria General de la Sociedad Europea

de Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricién
Pediatrica (ESPGHAN), ademas de Secretaria
del Comité en Nutricién de la ESPCHAN.
Actualmente, copreside el Grupo de
Investigacion en Probioticos y Prebidticos en la
misma Sociedad.

Szajewska ha publicado 260 articulos y 25
capitulos en libros. Ademas, cuenta con mas
de 7000 citas y un indice Hirsch de 55 (Web of
Science, enero 2018).
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Bruselas, Bélgica

A

Yvan Vandenplas realiza sus estudios de
medicina en la Vrije Universiteit Brussel,
especializandose en Pediatria en la misma
Universidad (1981-1986). Asume la jefatura de la
Unidad de Gastroenterologia y Nutricion Pediatrica
en 1987 y en la actualidad es Jefe del Hospital
Pediatrico KidZ Health Castle, en el Hospital
Universitario de Bruselas (UZ Brussel) ademas de
ostentar la Catedra en Pediatria desde 1994.

Su tesis, publicada en abril de 1991, versaba

en “‘Monitorizacién del pH Esofagico para la
prevencion de la esofagitis de reflujo en bebés y
nifios pequenos”. Vandenplas ha realizado mas
de 400 publicaciones en Medline y unas 800

Prof.Yvan Vandenplas
Hospital Pediatrico KidZ Health Castle

charlas en diversos encuentros internacionales.
Su principales campos de interés son el reflujo
gastro-esofagico (procedimiento diagnostico,
tratamiento), probidticos y prebidticos, alergia
a la proteina de leche, estrenimiento, nutricion
infantil, bacteria Helicobacter pylori.

Ha publicado material de investigacion muy
numeroso e informes de revision sobre temas tales
como nutricion infantil y reflujo gastro-esofagico
(CGER), y otras enfermedades gastro intestinales.
En la actualidad este catedratico es editor
asoclado del Journal of Pediatric Gastroenterology
and Nutrition, y edité en 2017 un libro sobre la
enfermedad CER en ninos.
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CATEDRA ORDESA. LIBRO BLANCO DE LA NUTRICION INFANTIL | DRA. MONTSERRAT RIVERO URGELL

RESUMEN CONFERENCIA “CATEDRA ORDESA.
LIBRO BLANCO DE LA NUTRICION INFANTIL”

Dra. Montserrat Rivero Urgell
Presidenta de la Comision Mixta de la Catedra Ordesa

a Catedra Ordesa de Nutricion Infantil fue creada en el ano 2013, siguiendo la vocacioén cienti-

fica e investigadora de Laboratorios Ordesa, fundada hace ya 75 anos. Fue la primera Catedra

de Nutricion Infantil de Espana y se cred en la Universidad de Zaragoza junto con la de Canta-
bria. En el afio 2016 se incorpord la Universidad de Cranada, hoy sede de la misma.

Los principales objetivos de la Céatedra son: Generar INVESTIGACION AVANZADA, que permita
la evolucién e integracién del mundo académico y empresarial en Nutricién Infantil; Favorecer la
creacién de NUEVO CONOCIMIENTO y PROMOVER LA DIFUSION de los aspectos novedosos en
Nutricién Infantil; y Desarrollar una POLITICA DE FORMACION en el campo de la nutricién v la
salud infanto-juvenil.

Entre las actividades realizadas por la Catedra Ordesa de Nutricién Infantil destacan:
- La organizaciéon de 5 Jornadas Cientificas anuales sobre los avances en Nutricién Infantil, reali-
zadas en Zaragoza, Santander, Cranada y Barcelona.

- Participacién en varios proyectos de investigacién: Desarrollo de productos alimenticios y so-
luciones globales orientados a la poblacién infantil con alergia a las proteinas de la leche (SOL-
MILK); Evaluacién del efecto de una nueva férmula infantil con ingredientes especificos sobre
el desarrollo neuro-cognitivo en lactantes (COGNIS); Efecto de un nuevo producto alimenticio
sobre la ganancia ponderal durante la primera infancia (CEOBE); y Investigacion industrial y
desarrollo experimental de alimentos inteligentes (SMARTFOODS).

- Apoyo a Campailas de Salud Publica, para favorecer buenos habitos alimentarios de la pobla-
cion infantil. Ha colaborado con el Consejo Andaluz de Colegios Oficiales de Farmacéuticos, en
la campafia sobre “Obesidad Infantil”, y con el Colegio Oficial de Farmaceuticos de Barcelona
con “El Farmacéutico te da consejo alimentario”.

- Realizacion de la Encuesta a profesionales sanitarios llevada a cabo en la Comunidad de Can-
tabria, dirigida a medicos, farmacéuticos y enfermeras, para valorar sus Conocimientos sobre
Nutricién Infantil. Se llevo a cabo en colaboraciéon con el Hospital Universitario Marqués de Val-
decilla, el Colegio Oficial de Farmacéuticos de Cantabria, la Red SAMID vy el Observatorio de
Salud Publica de Cantabria.

- Los resultados de esta encuesta sirvieron de base para la publicaciéon en el afio 2015 del Libro
Blanco de la Nutriciéon Infantil en Espafa, realizado con la colaboraciéon de mas de 100 au-
tores especialistas en alimentacién infantil, desde los campos de la Pediatria, la Farmacia y la
Nutricién, con la participacion de la Asociacion Espatfiola de Pediatria, el Consejo General de
Colegios Oficiales Farmacéuticos, la Fundacion Espanola de Nutricidon v la Agencia Espafiola
de Consumo Seguridad Alimentaria y Nutricién.

Hoy, en estas V Jornadas Internacionales de la Catedra, tenemos el placer de presentar el nuevo
manual sobre las Recomendaciones del Libro Blanco de Nutricién infantil, escrito en forma muy
didactica y amena, que recoge exclusivamente los consejos practicos de cada uno de los capitulos,
para que todos los profesionales sanitarios, educadores y también los padres puedan aplicarlos de
manera sencilla, ampliando de esta forma su divulgacion y favoreciendo la mejora de los habitos
saludables en la alimentacién de nuestros ninos y jévenes.
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AVANCES EN INVESTIGACION EN NUTRICION INFANTIL | PROF. CRISTINA CAMPOY

AVANCES EN INVESTIGACION
EN NUTRICION INFANTIL

Prof. Cristina Campoy, MD, PhD
Departamento de Pediatria. Facultad de Medicina. Universidad de Granada. Espaia
Directora de la Catedra ORDESA

xiste una solida evidencia cientifica de que tanto la nutricion precoz como los estilos de vida durante los pri-

meros 1000 dias pueden tener efectos a largo plazo programando nuestra salud y el riesgo de enfermedad.

Factores como el indice de masa corporal (BMI) pre-concepcional, ganancia de peso durante la gestacion,
tabaco, tipo de parto o el tipo de alimentacién en los primeros meses de la vida, se consideran importantes relacio-
nados con la salud a largo plazo; estos factores también se han relacionado con el desarrollo precoz y la funcionali-
dad del tejido adiposo, microbiota intestinal, cerebro, sistema inmune o rutas metabdlicas. Asi pues, la alimentacion
infantil y la nutricién en el nino de corta edad son actualmente areas de investigacion de maximo interés, y que han
mostrado considerables avances en las tltimas decadas.

Hemos sido testigos de la expansion del nimero de estudios enfocados en la composicion y beneficios de la
leche humana, habiéndose identificado nuevos compuestos bioactivos con importantes funciones bioldgicas en
el nino. La investigacion actual ha demostrado la variedad y cantidad de proteinas, sustancias bioactivas, probio-
ticos y poblaciones celulares presentes en la leche humana. La practica de la alimentacion al pecho y el uso de
la leche humana aun representan en nuestros dias los estandares de referencia para la alimentacion y nutricion
infantil. Las formulas infantiles deben cubrir todas las necesidades nutricionales del bebé para promover un ade-
cuado crecimiento y desarrollo. Los importantes esfuerzos realizados en mvestigacion han estado encaminados a
mejorar las férmulas infantiles, mediante la suplementacién de ingredientes bioactivos, y tratando de mimetizar la
leche humana. Estas innovaciones han incluido a los acidos grasos poliinsaturados de cadena larga (de diferentes
fuentes), membrana de los glébulos grasos de la leche (MFGM), oligosacaridos de la leche humana (HMOs), o-lac-
toalbumina, osteopontina, f-Palmitato, nucledtidos, diferentes tipos de proteinas del suero, glycomacropeptidos de
caselna, acido sialico, o pre- y probidticos (sinbidticos). También se han desarrollado diferentes formulas infantiles
personalizadas tratando de cubrir las patologias mas frecuentes {intolerancias y alergias (eformulas a base de pro-
telnas parcialmente o extensamente hidrolizadas, arroz, soja, leche de cabra o libres de lactosa), digestion (anti-colico,
antireflujo, antiestrenimiento), sueho (formula de noche rica en triptofano), u obesidad (bajo contenido en proteinas)}.

Por otra parte, existe un interés creciente respecto a la alimentacion complementaria y el desarrollo de nuevos pro-
ductos para nifnos de corta edad, incluyendo las tltimas recomendaciones de reduccion del contenido en sal, grasas
saturadas y sin azucares libres. Ademds, los ultimos datos procedentes de diferentes estudios estan demostrando la
Importancia de diferentes factores durante los primeros 2 anos de la vida, tales como una ganancia rdapida de peso,
la anticipacion del rebote adiposo, o los efectos de una alimentacion adecuada sobre el desarrollo cognitivo, de la
conducta, los sabores y la preferencia de alimentos, los patrones de alimentacion, o el circuito "intestino-cerebro’'que
reqgula la saciedad y el apetito. El sexo también es un factor importante a tener en cuenta, pues va a determinar el
crecimiento y la composicion corporal, el patron de neurodesarrollo y los efectos de la alimentacion (leche materna
vs formula; tipo de formula,..).

Actualmente, el mercado de la alimentacion infantil y de las formulas adaptadas estd segmentado sobre las bases de
beneficios para la salud o ingredientes (productos ldcteos, cereales, vegetales, alimentos no-vegetarianos, y frutas), sm
embargo, la base para la mvestigacion futura en nutricion infantil sera el desarrollo y uso de los nuevos componentes
bioactivos con beneficios funcionales y adaptados a los nifios consumidores, ofreciendo productos eficientes, se-
guros y altamente especializados basados en evidencias cientificas demostradas. Los nuevos avances tecnoldgicos
tales como la Iipiddmica, proteomica, secuenciacion 16S rRNA de la microbiota intestinal, neuroimagen, nutrigeno-
mica, nulrigenética, y las nuevas técnicas estadisticas, biomformaticas y de big data.. estan ofreciendo importantes
resultados y nuevos conceptos que permitiran dirigir de forma mas precisa el disefio de la nueva alimentacion indi-
vidualizada para los nifios. Los avances conllevaran el desarrollo de productos altamente especializados capaces de
prevenir patologias como obesidad, sindrome metabdlico, diabetes tipo 2, hipertension, alergias, disbiosis intestinal,
alteraciones del desarrollo cognitivo, de la conducta y enfermedades mentales, enfermedades autoinmunes, cdncer,
etc. promoviendo desde la vida precoz una vida y envejecimiento mas saludables, 1o que tendra un gran impacto
social y econdmico. Se necesitan mas estudios aleatorizados bien disefiados que permitan dar luz sobre los efec-
tos a largo plazo de los cambios en la composiciéon de los alimentos destinados a lactantes y ninos de corta edad.
También seran necesarias nuevas recomendaciones y politicas que regulen la comercializacion de estos productos
destmnados a los nifios.
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MECANISMOS DE LA PROGRAMACION METABOLICA POR LA ALIMENTACION TEMPRANA | PROF. SUSAN OZANNE

MECANISMOS DE LA PROGRAMACION
METABOLICA POR LA ALIMENTACION TEMPRANA

Prof. Susan Ozanne,

Unidad de Enfermedades del Metabolismo del MRC y

Laboratorios de Investigacion Metabdlica de la Universidad de Cambridge,
Cambridge, Reino Unido

ronto se cumpliran treinta afios desde que los estudios epidemioldgicos revelaron que existia

una relaciéon entre los patrones de desarrollo temprano y el riesgo a largo plazo de padecer

enfermedades de aparicion en la edad adulta como la diabetes de tipo 2. Este hecho conducia
al concepto de los origenes del desarrollo de la salud y la enfermedad, la idea de que el contexto
al que estamos expuestos durante las etapas criticas del desarrollo, como la intrauterina, tienen un
impacto permanente en nuestra salud a largo plazo. Uno de los factores del entorno que demuestra
tener esta capacidad programatica en el ser humano es la nutricion.

El enfoque inicial se dirigié hacia los efectos adversos de la desnutricion prenatal v el bajo peso en el
nacimiento. Sin embargo, y a tenor de la creciente epidemia de obesidad, el enfoque se ha centrado
aun mas en los efectos adversos de la sobrealimentaciéon en etapas tempranas. Tanto la desnutricion
como la sobrealimentacion fetal aumentan el riesgo de sufrir enfermedades cardiometabdlicas a
largo plazo. No obstante, debe aun determinarse si los efectos estan transmitidos por las vias me-
canicistas. Los modelos animales han probado ser de un gran valor en la identificacion de los meca-
nismos subyacentes en la programacion fetal. Se han establecido numerosos modelos con roedores
que simulan los procesos humanos, y permiten el estudio a lo largo del ciclo vital.

Dichos estudios han dado lugar a tres mecanismos de programacion cruciales: (1) cambios estruc-
turales permanentes, o la idea de que si durante un periodo critico para el desarrollo un érgano se
encuentra expuesto a un nivel suboptimo de una hormona o nutriente vital para el desarrollo, esto
causara un impacto permanente en la estructura del érgano y su determinada funcién; (i) el en-
vejecimiento celular acelerado de tejidos metabdlicos y reproductivos vitales como consecuencia
del aumento del estrés oxidativo; y (iil) programacion epigenética de expresion génica a través de
cambios en la metilacién del ADN y/o modificaciones de la histona. Un mayor conocimiento de es-
tos mecanismos podrian facilitar el potencial de establecer marcadores del desarrollo de riesgo de
enfermedades en el diseno de estrategias racionales de intervencion.
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EXPOSICION A FACTORES AMBIENTALES A LO
LARGO DE LA VIDAY HOMEOSTASIS DE LA GLUCOSA

Prof. Marjo-Riitta Jarvelin,

Doctora en Medicina, MSc, Profesora de Perspectiva del ciclo vital en
Epidemiologia Departamento de Epidemiologia y Bioestadistica,
Imperial College London, Reino Unido

Centro de Investigacion para una Vida Saludable y Biocentro Oulu,
Universidad de Oulu, Finlandia

Departamento de Ciencias Biologicas, College of Health and Life Sciences,
Brunel University London, Reino Unido

urante los ultimos afios se ha observado un interés creciente en la epidemiologia genética conceptua-

lizando la eticlogia de la enfermedad en el contexto del ciclo vital. Tradicionalmente, los estudios de

cohorte diseflados para investigar las enfermedades crénicas seleccionaban sujetos de mediana edad
alos que se hacia un seguimiento hacia futuros desenlaces de enfermedad. Incluso cuando las medidas de refe-
rencia incluyen exposiciones en edades tempranas tales como los niveles socioecondémicos durante la infancia,
estos solian formar parte de un modelo multivariable que no prestaba atencién a las relaciones temporales.

En el programa DynaHEALTH* H2020 (www.dynahealth.eu), hemos propuesto explorar a lo largo de toda la
vida la influencia de factores biolégicos y psicosociales sobre la prediccién del envejecimiento prematuro aso-
ciado a alteraciones metabolicas como la diabetes de tipo 2 y el correspondiente indice glucémico. El andlisis
revela una fuerte interrelacion entre los factores metabdlicos y psicosociales v un indice glucémico adverso.
Es importante saber que algunos de esos factores pueden prevenirse. No obstante, el modelo bio-psicosocial
introducido por Engel hace 40 afios, y aclamado por la comunidad cientifica, aun debe de hacerse operativo
de manera masiva en los enfoques de investigacion y la practica habitual. El desafio metodoldgico es explorar
en profundidad el bienestar psicosocial en el ciclo vital teniendo en cuenta mediciones metabdlicas, herencia,
relaciones temporales, interacciones y causalidad, y como los marcadores biolodgicos pueden resultar medi-
dores muchos mas "‘objetivos” del impacto del entorno en la salud. Esta investigacién contempla el potencial
de explotar los resultados para nuevas tecnologias y estrategias afiadiendo a nuestro conocimiento de las vias
hacia el envejecimiento activo y saludable, opciones fundamentales hacia un cuidado de salud mas objetivo y
personalizado.

Notas

* Conocer factores Dinamicos determinantes de la homeostasis de la glucosa y la capacidad psicosocial de promover un envejecimiento
activo y Saludable.
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Grupo de Investigacion GENUD, Universidad de Zaragoza,

Instituto Agroalimentario de Aragon (IA2), Instituto de Investigacion

Sanitaria de Aragon (IS Aragon), Centro de Investigacion Biomédica en red de
Fisiopatologia de la Obesidad y Nutricion (CIBEROBN), Zaragoza, Espana

a obesidad es el trastorno nutricional mas prevalente durante la infancia. Se desarrolla en individuos

con predisposicién genética y en presencia de factores relacionados con la nutricién, habitos seden-

tarios (sentarse a ver la TV), y otras como la corta duracion del suefio. Durante las etapas tempranas,
desde el momento de concepcién y hasta el final del segundo afio de vida, se dan un gran numero de
condicionantes que pueden influir en el desarrollo de la obesidad en etapas posteriores de vida: IMC
materno pre-embarazo, ganancia de peso gestacional, ingesta de alcohol durante el embarazo, ingesta de
azucares libres durante el embarazo, ingesta de grasas poliinsaturadas (omega 3) durante el embarazo,
bajo nivel de actividad durante el embarazo, bajo o alto peso corporal en el nacimiento, falta de lactancia
materna, ingesta de férmulas infantiles con alto contenido proteico, rapida ganancia de peso del lactante,
ingesta alta de proteinas, grasas, o azucares libres durante la primera etapa, introduccién temprana de
alimentacién complementaria y corta duracion del sueno.

De todos estos posibles factores de riesgo, los mas fuertemente vinculados a la obesidad durante la infancia son
la obesidad maternal antes del embarazo, el bajo peso en el nacimiento v la rapida ganancia de peso durante la
primera infancia. Los factores perinatales también influyen en la expresion de algunos genes relacionados con
el desarrollo de la obesidad. Por ejemplo, el peso en el nacimiento modifica el efecto del polimorfismo del gen
FTO en el desarrollo de la obesidad y la lactancia materna también modula el efecto del polimorfismo del gen
PPAR-gamma 2 con el exceso de adiposidad en adolescentes. Las intervenciones para prevenir la obesidad
deben comenzar lo antes posible para influir de manera positiva en la programacion temprana de dicha
condicién, ya que éste es el periodo optimo.
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Prof. Gonzalo Pin Arboledas
Unidad Pediatria Integral. Unidad de Sueno
Hospital Quironsalud Valencia, Espana

os ritmos circadianos de los mamiferos se rigen por un reloj bioldgico central situado en el

nucleo supraquiasmatico (NSQ) del hipotalamo, y relojes periféricos localizados por todo el

cuerpo. Cada reloj debe estar perfectamente sincronizado con el resto y el entorno exterior.
El sistema circadiano recuerda a los organismos que deben alimentarse en momentos especificos.
Unos ritmos circadianos anormales o defectos en los canales de sincronizacién (reloj central y relo-
jes periféricos) pueden derivar en desincronizacion circadiana.

Los efectos de los nutrientes en el reloj central y periféricos han sido objeto de investigacién durante
la pasada década, revelando gran parte de la interaccién existente entre ellos. Ahora se conoce que
los efectos experimentados en el entorno durante los primeros 1000 dias de vida son transmitidos
a la descendencia y a las generaciones siguientes; los efectos de los horarios de ingesta alimenticia
aun no estan suficientemente estudiados; los ritmos circadianos, €l metabolismo, y la nutricion estan
intimamente relacionados y por tanto, los horarios de alimentacién tienen un papel importante en la
sincronizacion periféerica de los ritmos circadianos en humanos. En otras palabras, nuestros relojes
circadianos enddégenos pueden reflejar cuando y qué comemos, ademas de haber hasta la fecha
evidencia de la fuerte conexiéon entre nuestro reloj interno, nuestro metabolismo y salud metabdlica.
Alinear los ciclos nutricién/ayuno con los cambios metabodlicos regidos por el reloj optimiza nuestro
metabolismo. Los tiempos de alimentacién ejercen una influencia variable en los ritmos fisiolégicos
humanos, con cambios notables en determinados aspectos de la homeostasis de la glucosa. Por
ejemplo, un retraso de 5 horas en las comidas puede inducir a un retraso comparable en la fase rit-
mica circadiana de la glucosa plasmatica; estos ritmos alterados de la glucosa se acompanaron de 1
hora de retraso en la fase de ritmos del tejido blanco adiposo (WAT) y genes PER2, pero sin cambios
en los indicadores del reloj NSQ (melatonina, cortisol).

La velocidad de ajuste a un nuevo ritmo de alimentacion difiere de manera notable entre tejidos y
cada reloj periférico responde a varias senales circadianas, por lo tanto el efecto de un sincroni-
zador puede atenuado o debilitado por otras senales. Por lo tanto, ajustar los relojes periféricos a
nuevas rutinas de alimentacion pueden llevar hasta varios dias dependiendo de los tejidos.

El incremento nocturno de melatonina pineal maternal aumenta la melatonina en la sangre, que es
transferida a la leche materna. De esta forma, la leche materna nocturna tiene un contenido mas alto
de efectos antioxidantes, anti-inflamatorios e inmunoreguladores, lo que tiene un gran impacto en el
desarrollo de la microbiota intestinal del lactante y la permeabilidad intestinal, con consecuencias
en el desarrollo del sistema inmunolégico que, a su vez, esta fuertemente vinculado a factores cir-
cadianos. Muchos de los de los componentes de la leche materna que sostienen los beneficios de
la lactancia estan regulados por la melatonina, lo que sugiere que la actividad melatoninérgica en la
madre modula en gran medida los beneficios de la lactancia. Algunos efectos de la melatonina estan
regulados por el gen MIR-16 que se expresa mediante ritmos circadianos en la leche materna: hay
una interaccién entre la melatonina, el ritmo circadiano y el mRNA en los efectos de los componentes
de laleche materna, por lo que las alteraciones en la linea melatoninérgica materna pueden tener un
impacto bastante significativo en los componentes de la leche materna y en la regulacién intestinal
del nino y su sistema inmunolégico.

Una mejor comprension del sistema circadiano influye en numerosos aspectos de la ciencia nutricio-
nal y podrian, a largo plazo, ayudar a reducir el problema de las enfermedades crénicas.
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Un bajo ratio de aporte energético de proteinas y un alto ratio de consumo de carbohidratos, evitar
el consumo de nutrientes basicos en el desayuno y un consumo excesivo de alimentos basicos en la
comida o la cena podrian estar relacionados con irregularidades en el ciclo del sueno. Los compo-
nentes de la alimentacién que refuerzan la secrecion de insulina tales como el aceite de pescado o
los almidones de facil digestion y alto contenido en sales, favorecen la absorcién de alimento en los
tejidos periféricos. Al contrario, los supresores de la senalizaciéon de la insulina pueden esconder la
absorcion dependiente en tejidos sensibles a la insulina.

El uso personalizado de nutrientes especificos basados en el cronotipo tiene un enorme potencial
de utilidad clinica en el futuro. A lo largo de nuestra vida, nuestro bienestar estara influido por cémo
se alimentaron nuestras madres durante el embarazo, de cémo nos alimentaron durante nuestros dos
primeros anos de vida, y lo que ingerimos en nuestra ninez.

Lecturas recomendadas:

* Ribas-Latre A, Ecel-Mahan K. Interdependence of nutrient metabolism and the circadian clock system: Importance for
metabolic health. Molecular Metabolism.2016;5:133-152.

¢ Yamaguchi M, Uemura H]J, Katsuura-Kamano S, Nakamoto M, Hiyoshi M, Takami H, Sawachika F Juta T, Arisawa K.
Relationship
of dietary factors and habits with sleep-wake regularity. Asia Pac ] Clin Nutr.2013;22(3):457-465.

» Cribbet M, Logan R, Edwards M, Hanlon E, Peek C, Stubblefield ], Vasudevan S, Ritchey F, Frank E. Circadian rhythms and
metabolism: from the brain to the gut and back again.Ann.N.Y.Acad. Sci. 2016:1-20. Doi:10.1111/nyas.13188
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Institut de Recerca Vall d’Hebron (VHIR), Barcelona, Espana

a compleja relacidon entre la microbiota y el individuo comienza en el momento del nacimiento

vy continta durante toda su vida. La microbiota incluye los procariotas, virus, y eucariotas que

conviven en nuestro cuerpo e interaccionan a varios niveles con los diferentes érganos y tejidos.
Mientras la transmisiéon intrauterina de bacterias provenientes de la madre ha sido demostrada, la
notable colonizaciéon microbial del intestino humano comienza en el momento del nacimiento y con-
tinta desarrollandose durante 3-5 afios hasta que el ecosistema microbiano del tracto gastrointestinal
se estabiliza a nivel de composicion. Durante el mismo periodo, los nilos experimentan cambios
significativos en su desarrollo que influyen en su sistema inmunolégico y estado de salud. El micro-
bioma intestinal de los nifios en etapas de desarrollo afecta al metabolismo, la maduraciéon del tracto
gastrointestinal, la funcién del sistema inmunolégico, y el desarrollo cerebral.

La semilla inicial de la microbiota neonatal comienza con el contacto con la madre y el entorno. El
estado de salud y nutricional de la madre antes, durante, y tras el nacimiento pueden ser factores de
peso en la colonizacion inicial del lactante. La dieta materna, el uso de antibidticos, o la cesarea han
demostrado alterar de manera significativa el surgimiento de la composicién microbiota, al menos
de una manera temporal. A partir de ese momento, son los nutrientes los que regulan la colonizacion
microbiana perinatal con un impacto especifico debido a la leche materna y la posterior introduc-
cion de alimento solido (verduras, frutas, y cereales).

Un numero cada vez mayor de articulos asocian diferentes enfermedades con desequilibrios tem-
pranos de la microbiota intestinal, conocidos como disbiosis intestinal. Si dicha disbiosis en edad
temprana precede y desempena algun papel en el desarrollo de enfermedades, o simplemente se
origina a partir del propio proceso de enfermedad, es una cuestion que empieza a hacerse visible
en algunas enfermedades como la inflamatoria intestinal, la obesidad, o el asma. La disbiosis pue-
de alterar los procesos biolégicos en los intestinos ademas de otros tejidos y érganos del cuerpo.
Tanto el desarrollo v la actividad de los sistemas inmunolégicos, innato y adaptativo, afectados por
la disbiosis temprana, podrian tener consecuencias patolégicas de largo recorrido, tales como ma-
yor autoinmunidad, mayor adiposidad, y enfermedad del higado graso no-alcohélico. Los estudios
muestran una baja diversidad del microbioma intestinal en individuos adultos con enfermedades
cronicas como la obesidad, las enfermedades inflamatorias del intestino, y las alergias. La manipula-
cion de la microbiota podria resultar beneficiosa para la salud. Entender los factores que determinan
la colonizacion en edades tempranas podria facilitar estrategias para la adquisicion de un microbio-
ma que promueva la salud.
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esde hace un tiempo parece quedar claro que el entorno postnatal, incluyendo la nutricién,

tiene determinacion vital en la salud adulta. Se considera que dichas exposiciones al entorno

como son la lactancia temprana tienen un impacto en el desarrollo y la funcién de la micro-
biota intestinal. La microbiota intestinal juega un papel critico en la constitucion y mantenimiento de
las respuestas inmunoldgicas sanas. La colonizacion tardia del intestino del lactante con bacterias
comensales o las alteraciones de la microbiota son consideradas como factores de riesgo alto de
desarrollo de trastornos cronicos mediados inmunolégicamente, tales como alergias o enfermeda-
des autoinmunes.

Existen argumentos cientificos sélidos que apuntan a que los trastornos inmunolégicos en etapas
adultas podrian ser la consecuencia de una presiéon bacteriana inadecuada en la mucosa intestinal
en una edad temprana. Mientras el papel de la epigenética en la programacion postnatal del neonato
aun debe ser demostrado, parece haber atisbos de etapas vulnerables en el lactante.

Equilibrar el perfil de microbiota con una Unica especie de bacteria o prebidtico puede resultar efec-
tivo en la prevencion o tratamiento de enfermedades alérgicas o inflamatorias, pero sélo si ocurre
en la etapa neonatal. Los mecanismos exactos de accion probidtica aun deben comprenderse en su
totalidad, pero hay hipoétesis que indican que la funciéon biolégica de los probidticos puede ser el re-
sultado de modificaciones epigenéticas que explicarian el enorme abanico de efectos observados.

Impulsar un cambio en la colonizacién durante las primeras semanas de vida mediante la adminis-
tracién de prebidticos o probidticos podria fomentar una mejora en la permeabilidad intestinal; la
sensibilidad visceral y densidad de los mastocitos, junto a una administraciéon funcional de nutrientes
puede constituir una nueva estrategia para prevenir enfermedades en etapas de vida posteriores.
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os beneficios de los probidticos en la salud han sido objeto de una importante labor de investi-

gacién. Pese a ello, siguen existiendo cuestiones pendientes de resolver tales como ;debemos

0 no debemos usar probidticos? Si la respuesta es afirmativa jcémo y de qué manera deben
ser administrados? La evidencia actual sobre la efectividad y seguridad de los probidticos debe ser
discutida para ayudar a los profesionales de la salud a tomar decisiones basadas en la evidencia en
lo que respecta al uso de los probidticos en bebés y nifios pequehnos. Teniendo en cuenta que los
efectos de los probidticos dependen de la cepa, el enfoque sera sobre datos de cepas probidticas
especificas, y no sobre los probidticos en general.

Entre lo mas documentado se encuentra la eficacia de ciertos probiéticos en el tratamiento de gas-
troenteritis aguda, en la prevencién de diarrea asociada al uso de antibiéticos y diarrea nosocomial,
v en la prevencion de enterocolitis necrotizante; en esta ultima dolencia no queda claro qué tipo de
probidtico ha de usarse. Existe alguna evidencia que apoya el uso de determinados probidticos
para la prevencién o tratamiento de otras enfermedades, tales como el célico infantil o los eczemas
atopicos, pero necesitan de mayor investigacion. No todos los probidticos son iguales; los efectos
clinicos y seguridad de cada tipo de probidtico, sélo o en combinacién, no deben ser extrapolados
a los de otros probidticos. Es razonable usar las dosis que han demostrado ser efectivas en ensayos
controlados bien disefiados y ejecutados en determinados grupos de pacientes. El uso de productos
sin beneficios para la salud documentados debe ser evitado.
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Evidencia clinica

Contexto

La microbiota intestinal en bebés alimentados con leche materna refleja una importante cantidad
de bifidobacterias beneficiosas. En este sentido, el objetivo de este estudio es determinar si una
formula infantil que contenga el probidtico Bifidobacterium longum subsp. infantis CECT7210 (B. in-
fantis IM1®) como complemento nutricional es efectiva en términos de reduccién de la incidencia
de diarrea en bebés sanos.

Meétodos

Se llevd a cabo un estudio doble-ciego, randomizado, multicéntrico, controlado, donde bebés ali-
mentados con formula (<3 meses) recibieron una férmula infantil suplementada (grupo Probiético)
o no (grupo Control) con 107 ufc/g de B. infantis IM1® durante 12 semanas. A lo largo del estudio
se evaluo la incidencia de diarrea y otras infecciones, asi como el crecimiento, sintomas digestivos,
bifidobacterias y microbiota en heces, secreciones de inmunoglobulina y anti-rotavirus IgA.

Resultados

Un total de 97 lactantes (grupo Control) y 93 lactantes (grupo Probidtico) fueron randomizados, y
un total de 78 (Control) y 73 (Probidtico) completaron el seguimiento de 12 semanas. Durante el
periodo de estudio, se observo una media de 0.29+1.07 y 0.05+0.28 episodios de diarrea/lactante
en los grupos Control y Probidtico, respectivamente (p=0.059). Esta tendencia a un menor numero
de episodios de diarrea en el grupo Probidtico alcanzd significancia estadistica a las 8 semanas
(0.12+£0.47 frente a 0.0+0.0 episodios/nino, p=0.047). La incidencia de estrefiimiento fue mayor (OR
2.67 (1.09-6.50)) v la frecuencia de deposiciones menor (2.0+1.0 vs. 2.6+1.3 heces/dia, p=0.038) en
el grupo Control tras 4 semanas. No se encontraron diferencias en otros momentos del seguimiento
o en los resultados de los sintomas digestivos, crecimiento o ingesta de férmula. La concentracion
de IgA secretora increment6 de manera simultanea con niveles B. infantis IM1® en heces (p=0.019).

Conclusiones
La féormula infantil suplementada con B. infantis IM1® podria reducir episodios de diarrea, siendo
segura, bien tolerada, y asociada con una menor prevalencia de estrenimiento.
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a microbiota gastromntestnal de lactantes y ninos alimentados con formula estandar clasica difiere de la de los lac-

tantes alimentados con leche materna. Mientras la leche materna es rica en prebioticos oligosacaridos y contiene

algunos probidticos, el colectivo cientifico no recomienda la adicion de estos compuestos a las férmulas infantiles
estandar, aunque muchos fabricantes afiaden prebidticos 0 ambos componentes (simbidticos) a sus formulas. En las
férmulas infantiles se utilizan diversos oligosacaridos prebidticos: galactooligosacaridos, fructooligosacaridos, polidex-
frosa, y mezclas de éstos. Algunos tipos de fructanos como la inulina son un componente habitual de férmulas infantiles
dado su potencial para regular la microbiota intestinal y fortalecer la respuesta natural inmunolégica. La mezcla de
oligofructosa e mulina de cadena larga protegen, por ejemplo, la microbiota bifidogénica durante los tratamientos con
amoxicilina. Ademas, la absorcién de calcio se mejora de manera muy clara con la mezcla prebiotica.

Existe evidencia suficiente para argumentar que la adicion de prebidticos a las férmulas infantiles acerca la microbiota
gastrointestinal (CI) de los bebés alimentados mediante férmula a la de los lactantes. Los prebidticos modifican la acti-
vidad metabdlica ntestinal (disminuyen el pH en heces, incrementan los acidos grasos de cadena corta), estimulan el
efecto bifidogénico y acercan la consistencia de las heces y la frecuencia de su deposicion a las de los nifios lactantes.
Aunque existe evidencia limitada que indique que estos cambios en la microbiota Cl son beneficios clinicamente signi-
ficativos, se observa una interesante tendencia positiva en algunos marcadores.Los bebés alimentados con una formula
complementada con prebidticos poseen, en comparacion con los alimentados con formulas estandar, mas bifidobac-
terias en su microbiota, un pH mas bajo en heces, y una menor consistencia en éstas, ademas de mayor frecuencia de
deposiciones. Ademas, los efectos adversos son extremadamente raros. La consistencia de las heces y su composicion
bacteriana en ninos que tomaron una férmula suplementada con una mezcla de FOS/Inulina 50/50 en 0,8 g/dL o con
GOSFOS, se acercaron mas al patron de los lactantes alimentados con leche materna.

Un estudio prospectivo,randomizado de doble ciego, aun por publicar, que tested en 148 bebés randomizados a la
misma férmula con o sin la mezcla FOS/nulina 50/50, mostraba que los nifios alimentados con esta formula prebidtica
tuvieron un crecimiento normal. El niimero de bifidobacterias aument6 de manera significativa a la edad de 6 meses. A
pesar de que el nimero de infecciones fue similar en ambos grupos, la duracion de las infecciones fue significativamen-
te mas corta en el grupo prebidtico (reduccion media de 0,5 dias 0 ~43 %). Sin embargo, esta diferencia no se observo
anivel de los dias de fiebre. El grupo prebidtico mostrd una tendencia a una menor consistencia de heces, y por tanto
mostrd heces mas blandas alo largo de todo el estudio, lo que estadisticamente resultaba mas significativo a los 4 meses
de edad. No se observaron diferencias significativas entre los grupos en la duracién del suefio o llanto

Los prebioticos se anaden a las férmulas infantiles porque la leche materna contiene oligosacaridos de leche humana.
A dia de hoy uno o dos de esos oligosacaridos pueden producirse industrialmente, y por tanto anadirse a las formulas
infantiles. Sin embargo, aun esta por demostrarse si existen beneficios clinicos respecto a los oligosacaridos de origen
no humano.Ya que la mayoria de estudios al respecto sugieren un tendencia hacia los efectos clinicos beneficiosos, que
difieren entre estudios y que muchas veces no son significativos, y ya que estos ingredientes son bastante sequros y
no hay ningun estudio que muestre un resultado negativo, puede concluirse que los prebidticos acercan las formulas
infantiles al estandar de oro, o el bebé lactante, incluso sino hay evidencia de un claro beneficio clinico.

Referencias
* Veereman G. Pediatric applications of inulin and oligofructose. ] Nutr. 2007; 137 (11 Suppl):25855-2589S.

* Veereman-Wauters G, Staelens S, Van de Broek H, Plaskie K, Wesling F Roger LC, McCartney AL, Assam P Physiological and bifidogenic effects
of prebiotic supplements in infant formulae. ] Pediatr Gastroenterol Nutr. 2011; 52:763-71.
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Las guias DRACMA 2010 son las tmicas de sistema GRADE sobre la alergia a la proteina de la leche de vaca.

Reflejan la provocacién oral al alimento como test de referencia para el diagnéstico, y sugieren la eleccion de

férmulas especificas de substitucion en diferentes situaciones clinicas. Las recomendaciones en estas guias
son flexibles, tanto en diagnodstico como en tratamiento. Han influido de una manera crucial en el resto de articulos
cientificos publicados desde la fecha, especialmente, tuvieron un importante impacto en las guias posteriores que
versaban sobre la alerdia a la proteina de la leche de vaca, tanto a nivel nacional como internacional.

Las DRACMA son la obra mas citada en relacion a la alergia a la proteina de la leche de vaca, y la segunda
guia enalergias alimentarias. Numerosas guias posteriores se han alimentado de sus metanalisis, adaptando
sus recomendaciones a contextos locales. Algunas de ellas eligieron no considerar la provocaciéon oral al
alimento como requerimiento absoluto a la hora de diagnosticar la alergia a la proteina de la leche de
vaca. Los estudios sobre su implementacion muestran que en este caso, los costes de tratamiento pueden
incrementarse y hay riesgo de sobrediagnéstico. Como las DRACMA detallaban el coste exacto entre
parametros de eleccion de formulas de substitucion, los fabricantes redujeron los precios. De esta forma,
las guias DRACMA no soélo promovieron el debate cultural, sino que aumentaron el conocimiento clinico
sobre la alergia a la proteina de la vaca, mejoraron la calidad del diagnoéstico y tratamiento, redujeron el
uso inadecuado, promovieron el uso eficiente de recursos, empoderaron a pacientes, y contribuyeron a las
politicas publicas. La evidencia acumulada en el diagnostico y tratamiento de la alergia a la proteina de la
leche de vaca hacen recomendable su actualizacion en un futuro proximo.

Pautas de diagnosis y tratamiento de la alergia a la proteina de la leche de vaca antes y
después de las guias DRACMA.

Ya en 2010, algunos documentos de consenso servian de guia para el diagnoéstico y aspectos terapéuticos
de las APLV en ninos*+*¢, Guias y documentos de posicién a nivel nacional elaboradas en Alemania®?*®
Italia®, y Argentina“, reflejaban puntos de vista y necesidades tanto a nivel local como general.

Tras su publicacién, 93 Sociedades de Alergias nacionales vinculadas a la WAO, suscribieron las
guias DRACMA. Muchos de los encuentros nacionales de dichas sociedades organizaron confe-
rencias sobre este tema. Las DRACMA fueron presentadas, entre otros paises, en EEUU, Francia,
Italia, Brasil, Chile, Argentina, Kenia, Egipto, Tailandia, o Indonesia. Ademas, algunas sociedades de
alergias fuera de la WAO, como la irani, invitaron a conferenciantes de la WAO para la presentacion
de las DRACMA. Siguiendo las instrucciones especificas de las DRACMA para su implementacién a
nivel nacional, algunos organismos regulatorios las sometieron a discusiéon y actualizacion en Fran-
cia*!*? Reino Unido****, Oriente Medio*®, o Sudéafrica*®. En México, las recomendaciones DRACMA
fueron incorporadas a guias mas extensas y especificas*’.

En otros casos, las guias DRACMA fueron directamente traducidas a diversos idiomas, para evitar
las barreras del lenguaje. Asi ocurrié en Italia*®, en Sudameérica donde se publicaron espafiol*?, y en
China®’, donde la traduccién al mandarin se sometié a discusién para su actualizacién al contexto
chino®!.

Tras este debate, las DRACMA son ahora las guias sobre la APLV mas citadas, seguidas de las ES-
PCGHAN sobre alergia a la proteina de la leche de vaca®(179 citas, 16.56 Field-Weighted Citation
Impact) y por las guias APLV italianas®*(51 citas, 4.02 Field-Weighted Citation Impact). Las guias
BSACI* estan en cuarta posicién (42 citas, 11.57 Field-Weighted Citation Impact).
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Consecuencias econdmicas de las DRACMA: diagnosis.

Entre los diferentes enfoques propuestos durante las fases de adaptacion por pais, el caso del Reino Unido
resulta de particular interes. En las DRACMA, los metanalisis disponibles en la literatura permitieron calcular
las caracteristicas de actuacion de metodos diagnoésticos comunes (prueba cutanea por pinchazo [SPT] y
determinacion de IgE especifica, en los valores umbral pediatricos de 3 mm y 0,35 kUI/L, respectivamente)
frente al test referencia (POA). Evaluando el historial clinico, los médicos pueden determinar las probabili-
dades de diagnodstico estimando la probabilidad de APLV a través de modelos predictivos. Como ejemplo,
la probabilidad pre-test seria baja en casos de dermatitis atopica o GERD, media en casos de reacciones
inmediatas, o muy alta en caso de anafilaxia. Las DRACMA recomiendan —en la medida de lo posible- POA
para el diagnoéstico de APLV, para evitar el riesgo de reaccion anafilactica en casos de falsos negativos, trat-
amientos innecesarios para casos de falso positivo y uso inapropiado de recursos. Sin embargo, numerosos
motivos (disponibilidad de personal adecuado, obstaculos organizativos, disponibilidad de recursos, etc.)
pueden dificultar llevar a cabo una prueba de POA. En los contextos donde la POA no se considera apropi-
ada u oportuna, una estimacion pre-test puede ayudar al profesional a llegar a un resultado diagnoéstico alta-
mente probable usando pruebas simples de diagnosis como la SPT y/o deteccién de IgE especifica. Dichos
protocolos de diagnéstico dejaban abierta una leve posibilidad de falsos positivos o negativos (Tablas 1-2)*,

Como las pruebas de provocacion estan consideradas ‘costosas y largas', en el contexto del Reino Un-
ido, las guias BSACI indicaban este pais como un escenario donde la POA no era considerada como un
requisito absoluto para el diagnostico de la APLV. Haciendo balance de la evaluacion DRACMA sobre la
probabilidad de diagnodsticos falso-positivos y falso-negativos en caso de alta, media, o baja probabilidad
antes del analisis, recomendaban el uso del historial (“tipico” frente a "‘no-tipico”) y el test SPT como des-
carte ademas de pruebas diagnosticas en practica clinica a nivel primario. Especialmente para casos de
APLV no IgE-mediada, subrayaban el papel del método alimentario de eliminacion para el diagndstico.
Esta aproximacion, limitando el papel de la provocacién con leche en los casos mas dudosos, es similar
a la propuesta por la guia ‘practica’ ESPGHAN, publicada en 2012%. Esta alternativa, quiza coste-efectiva,
puede sin embargo exponer a los pacientes a un riesgo de sobrediagnostico. Como ejemplo, en el caso
de Irlanda del Norte, la aplicacién de dicha estrategia se traduce en una reducciéon de prescripciéon de
medicamentos para el reflujo gastroesofagico (CER), pero en un aumento de la prescripcion de férmulas
especiales®. Aunque pudiera deducirse que el coste diagnostico se reduce, el coste neto por el
tratamiento de APLV se incrementd en dicha comunidad®. Este ejemplo ilustra como de influyente
puede ser la aplicacion de una guia de pautas en la vida real.

Consecuencias econdmicas de las DRACMA: tratamiento.

Las recomendaciones DRACMA proponen un sustituto adecuado para diferentes situaciones cli-
nicas. La cuestidn sobre férmulas de sustitucion partia de lo siguiente: “sDeben usarse foérmulas
basadas en amino acidos, lacto suero o caseina, soja 0 arroz en nifios con alergia a la proteina de la

leche de vaca (APLV) mediada por 1gE?".

La respuesta a esta cuestion clinica fue estructurada a través de las recomendaciones de la tabla.
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Tabla: recomendaciones DRACMA para el control de APLV

Recomendacién 7.1

En nifios con APLV mediada por IgE con alto riesgo de reacciones anafilacticas (historial previo de anafilaxia y no
tomando en la actualidad férmulas de leche extensamente hidrolizadas) sugerimos férmulas de aminoacidos en lugar
de férmulas de leche extensamente hidrolizadas (recomendaciéon condicionada/evidencia de baja calidad).

Valores y Preferencias subyacentes
Esta recomendacion pone especial fuerza a evitar posibles reacciones anafilacticas y un valor debil en evitar el coste directo
de las formulas de aminoacidos en contextos donde el coste de las férmulas de aminoacidos es alto.

Observaciones
En escenarios controlados, una prueba de alimentaciéon con férmula de leche extensamente hidrolizada puede ser
apropiada.

Recomendaciéon 7.2

En nifios con APLV mediada por IgE con bajo riesgo de reacciones anafilacticas (sin historial previo de anafilaxia y no
tomando en la actualidad férmulas de leche extensamente hidrolizadas) sugerimos férmulas de leche extensamente
hidrolizadas en lugar de formulas de aminoacidos (recomendacién condicionada/evidencia de baja calidad).

Valores y Preferencias subyacentes

Esta recomendacién pone especial fuerza en evitar el coste directo de las férmulas de aminoacidos en contextos donde
el coste de la férmula de aminoacidos es alto. En contextos donde el coste de la férmula de aminoacidos es menos, el uso
de las formulas de aminoacidos puede considerarse igualmente razonable.

Observaciones
Las férmulas de leche extensamente hidrolizas deben ser probadas en estudios clinicos antes de usarse. Si se intro-
duce una nueva formula, debe de monitorizarse cuidadosamente si produce reacciones adversas tras su primera
administracion.

Al estructurar estas recomendaciones, las formulas fueron clasificadas de acuerdo a una serie de parametros. Entre
ellos, el precio fue especificamente indicado como factor clave. El panel DRACMA realizé un estudio preliminar del
coste medio de diferentes tipo de féormulas en el mundo (tabla), que dio como resultado que alimentar a lactantes
con una férmula altamente hidrolizada (eHF) era 2,5 veces mas econdmico que hacerlo con una férmula con amino
acidos (AAF). De este modo, aun cuando la seguridad de la férmula AAF era mas alta que la eHEF esta tltima era indi-
cada como primera opcién en APLV, excepto en casos severos con alta reaccion (anafilaxia o esofagitis eosinofilica),
donde se recomendaba AAF. Las férmulas de soja (SF) se consideraban menos utiles, para evitar reacciones a la
soja. La féormula de arroz extensamente hidrolizada (eHRF) es probablemente mas segura que la eHFs, pero con-
siderada al mismo nivel ya que no esta disponible en muchos paises (incluyendo al Reino Unido).

Como cada recomendacion comunica el resultado considerado como mas relevante por el panel de expertos
(Tabla 1), estos son flexibles y pueden ser objeto de diferentes interpretaciones cuando la relevancia de los resulta-
dos en un pais o paciente especificos, es distinta.

En las recomendaciones 7.1 y 7.2, por ejemplo, el coste dejaba la AAF como segunda opcién cuando el riesgo
clinico es mas bajo (ver “valores y preferencias”). Teniendo en cuenta estas consideraciones, una empresa italiana
decidi6 en 2012 reducir en un 30% el coste de su producto AAFE asi el coste de AAF bajo de 2,4 a 2 veces el de eHE
Este hecho modifico el balance de recomendaciones para una formula sustituta. Las formulas AAF fueron propues-
tas para nifios con trastornos menos severos, como dermatitis atdpica producida por la proteina de la leche de vaca.
Este ejemplo ilustra como las guias DRACMA influyeron el mercado de féormulas, haciendo los tratamientos perti-
nentes mas asequibles a un numero mas amplio de extractos sociales.

Conclusiones

Las gulas DRACMA han promovido un debate cultural entre investigadores y médicos clinicos, mejoran-
do la calidad de los diagnosticos y cuidados. La evidencia acumulada en diagnosis y tratamiento hacen
aconsejable una nueva revision. De manera ideal, las nuevas guias DRACMA deberian incluir APLV no
IgE mediadas, ya que esta area de disciplina nunca ha sido sometida a los criterios mas estrictos de la
medicina basada en la evidencia (MBE), usando el enfoque GRADE. Es nuestro deseo que unas DRACMA
actualizadas sean capaces de responder mas cuestiones clinicas, adaptandose mejor a las necesidades
de pacientes y pediatras en diferentes contextos.
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Figura1

En escenarios donde POA no se considera un requerimiento,

;deberia ser usada la IgE especifica para el diagndstico
de APLV en pacientes sospechosos de poseer APLV

y un resultado positivo de una prueba cutanea

por pinchazo?

Figura 2

En escenarios donde POA no se considera un requerimiento,
;deberia ser usada la IgE especifica in vitro para el
diagndstico de APLV en pacientes sospechosos de poseer
APLV y un resultado negativo de una prueba cutanea
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PAPEL DE LA MICROBIOTA INTESTINAL EN
LA PROGRAMACION DE LA SALUD Y LA ENFERMEDAD

Prof. Olivier Goulet MD, PhD
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Centro Referencia Nacional en Enfermedades Digestivas Raras

Hospital Necker-Enfants Malades

Universidad Sorbona de Paris; Escuela Médica Paris Descartes

1 sistema digestivo humano alberga comunidades microbiana cruciales para la supervivencia.

Dichas comunidades se han forjado durante milenios de co-evolucién con humanos para alcan-

zar una relacion simbidtica que condujese a la homeostasis fisioldgica. Esta suficientemente
documentado que la vida antes y después del nacimiento juega un papel crucial en la creaciéon de
dicha simbiosis. La composiciéon de la microbiota varia dependiendo del método de parto, alimenta-
cion (lactancia frente formula), los cuidados recibidos en el entorno, y el uso de antibiédticos. El de-
sarrollo postnatal (angiogenesis, sistema inmunoldgico intestinal, el sistema nervioso entérico...) del
sistema digestivo humano esta fuertemente marcado por la microbiota intestinal. En la actualidad,
existe un aumento de la evidencia de que las fases tempranas de formacién de microbiota pueden
influir en la posterior ocurrencia de enfermedades. La diversidad de la microbiota intestinal ha sido
probada por estudios genéticos o analisis metagendmicos. Estos ultimos y la secuencia genética
ARN ribosomal 16S, muestran que las bacterias predominantes en los intestinos adultos son de las
familias Firmicutes, Bacteroidetes, Actinobacteria, y Proteobacteria.

Los cambios en la composiciéon de la diversa biota intestinal (disbiosis) estan asociados a diferentes
estados clinicos. Muchas enfermedades, incluyendo las de inflamacién crénica intestinal (por ejem-
plo, la enfermedad inflamatoria intestinal (IBD)), el sindrome sindrome del intestino irritable (SII),
gastroenteritis alérgica (por ejemplo, gastroenteritis eosinofilica y SII alérgico), e infecciones, estan
actualmente asociadas con una microbiota desregulada (disbiosis). Estudios epidemioldgicos han
revelado vinculos entre el método de parto y a ocurrencia de obesidad en la nifiez, o entre el uso
de antibidticos y la ocurrencia de IBD. La microbiota intestinal alterada podria alterar el potencial
metabdlico anfitrion.

Por ultimo, existe un cambio de paradigma que hace que los microbios intestinales muten el estatus
de ‘dano potencial’ a influencia positiva para la salud cuando es implementado correctamente. En
este escenario, las etapas tempranas de vida pueden estar asociadas con cierta ‘programacion’ re-
lativa a ciertos microbios.
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