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Nutricion e infeccion. Su influencia en la enfermedad diarreica
durante los primeros cinco anos de la vida
(Parte 1)

Nutrition and infection influence on diarrheal disease during the first five
years of life
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RESUMEN

La enfermedad infecciosa con frecuencia afecta el estado nutricional y éste, a su vez, influye de manera directa en
la evolucion de un proceso infeccioso. Esta documentado cientificamente el impacto que tiene la infeccion sobre el
estado nutricional, mientras que la mejora implica lograr la respuesta del huésped ante la afeccion de un agente pa-
togeno. En esta primera parte se ofrece una vision general de la relacion entre el estado nutricional, el crecimiento
infantil y las dos categorias mas comunes de infeccion: las diarreas y las infecciones respiratorias. Se resaltan las
diferentes funciones que el zinc desempena en el intestino, como la regulacion del transporte de liquidos intestina-
les, la integridad de la mucosa y la modulacion de la expresion de los genes que codifican enzimas dependientes de
zinc. Algunas de ellas de gran relevancia, como las citocinas, que desempeiian funciones en el sistema inmunitario
y la modulacion del estrés oxidativo.
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ABSTRACT

Infectious diseases often affect nutritional status and this, directly influences the evolution of an infectious process. It is
scientifically documented the impact that the infection has on the nutritional status, while it’s improvement, can mod-
ify the host’s response in the prescence of a pathogen. This first part provides an overview of the relationship between
nutritional status, child growth and the two most common categories of infection: diarrhea and respiratory infections. It
highlights the role that zinc plays in different functions in the bowel, such as the regulation of intestinal fluid transport,
mucosal integrity and the modulation of the expression of genes that code for relevant zinc-dependent enzymes, such as
cytokines, that play an important role such as modulation of oxidative stress.
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INTRODUCCION

Es reconocida la relacion infeccion-nutricién-in-
feccion como un proceso bidireccional. Lo que esta por
dilucidarse con claridad es determinar si la infeccion
reduce la efectividad de las intervenciones nutriciona-
les o, viceversa, la malnutricién limita la efectividad de
las estrategias de control de la infeccion. En los nifios
y adolescentes, es particularmente importante saber si la
infeccidn se asocia de manera adicional con alteraciones
en su crecimiento. Las infecciones suprimen el hambre,
modifican la absorcion de nutrientes, incrementan la pér-

dida de éstos y modifican su aprovechamiento.

En si, la nutricion humana constituye un proceso
de caracter multifactorial en el que inciden factores pro-
pios del individuo, pero en particular, aspectos del medio
ambiente, determinantes en demasia del bienestar sisté-
mico de una persona.

Importante en todas las etapas del ciclo vital, en
particular durante los primeros cinco afios de edad, la nu-
tricion establece un vehiculo que preserva la salud y per-
mite el sano crecimiento y 6ptimo desarrollo de un nifio.
Es predominantemente en esta etapa, cuando los compo-
nentes de la alimentacion infantil definen el presente y el
futuro de un menor. La incidencia que tiene la adecuada
nutricion materna desde la etapa pre-concepcional y mas
adelante durante la gestacion sobre la salud de su bebé,
se resalta por ocurrir dentro de un periodo de alta plasti-

cidad, en la que garantizar el consumo adecuado de nutri-

mentos, el bienestar metabdlico y sistémico de la mujer,

habréa de cubrir el inicio del estado de salud del nifio.

Mas adelante, en la vida posnatal, los mejores
recursos para lograr una adecuada nutricion infantil lo
constituyen dos procesos muy importantes durante el lla-
mado periodo de los primeros 1,000 dias de vida de un
ser humano: por un lado, la Lactancia Exclusiva con Le-
che Humana (LELH), y por otro, la Alimentacién Com-
plementaria Estratégica y Racional (ACER), procesos
ambos, cuyo contenido nutrimental, asi como sus fun-
ciones epigenéticas y de regulacion funcional sistémica,

impactan directamente en la salud y bienestar del nifio.

Los datos epidemioldgicos sobre las causas de
muerte en menores de cinco afios de edad, siguen sefia-
lando a los estados de deficiencia nutricional sistémica o
selectiva, como uno de los primeros factores de muerte
en este grupo de edad; al respecto y de acuerdo con la
Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) en su ultimo
reporte oficial emitido en febrero de 2018, los retos vi-
gentes en nutricion infantil son dos: en primer lugar, las
tasas bajas de lactancia materna en todo el mundo, que
en cifra global alcanzan apenas 40%; y en segundo sitio,
un porcentaje menor a 25% de cumplimiento de diver-
sidad y frecuencia ideal de alimentos durante los 6 a 23
meses de edad, atribuyendo a estas circunstancias hasta
45% de las muertes en menores de cinco afios de edad,
cifra que en numeros absolutos alcanza los 3.1 millones

decesos por afio. Dicho impacto lo viven con mayor én-
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fasis los paises de ingresos medios y bajos, es decir, Asia,
Africa y América Latina. En paralelo con lo anterior, se
adicionan las cifras crecientes de obesidad en la infancia
y adolescencia, agregandose a estas dos circunstancias,
la deficiencia selectiva tanto en condiciones de malnutri-
ciébn como en una circunstancia de aparente suficiencia
nutricional, las carencias selectivas de vitaminas A y D,

colina, hierro y zinc.'

Alinicio de la vida, la OMS y multiples articulos
cientificos destacan la alimentacion con leche humana en
forma exclusiva durante los primeros seis meses de la
vida (LME), como el estandar normativo de la nutricion
infantil.*> Posteriormente, entre los 6 y 23 meses de edad,
la ACER alcanza la importancia que tiene la alimentaci-
on con leche humana, gracias a su impacto sobre la salud
y el desarrollo de un nifio, cuando es incluyente de los
nutrimentos suficientes en tiempo, forma y calidad. Con-
juntamente con la LME, estas formas de alimentacion
son el mejor vehiculo para preservar la salud, garantizar
el crecimiento, ademas de promover desarrollo y produc-

tividad en el corto y largo plazo.®

Con lo anterior, cabe precisar y dar una expli-
cacion del porqué y como la nutricién juega un papel
determinante en la salud y la enfermedad infantil. En
general, permite relacionar con precision cudles son los
contenidos alimentarios de la Leche Humana (LH) y de
la ACER, lo que conforma la razén de esta asociacion, y
en lo particular, determina como el estado nutricional se
asocia con un estado de resistencia o susceptibilidad a las
infecciones.

Conceptos basicos

a. Nutricion. Tradicionalmente es considerada como
un proceso complejo que permite el ciclo de la
vida, al que abastece de sustancias que participan
como fuentes de energia en la estructura celular y
para el control del metabolismo, para mantener asi
la funcién y la homeostasis corporal. Para autores
como Bourges, el estado nutricional es un fenotipo

que resulta de la interaccion entre la informacion

genética de cada persona, su medio fisico, biologi-
co, emocional y social. Entre los factores ambien-
tales que regulan la homeostasis del individuo de-
staca la alimentacion, que influye para preservar la
salud o sufrir alguna enfermedad aguda o cronica.
Los elementos biolégicamente activos contenidos
en los alimentos pueden tener un potencial bené-
fico para la salud, pero también podrian, en situa-
ciones especiales, ser deletéreos. Asi las cosas, se
presume que la salud o la enfermedad dependen
de la interaccion entre la genética y el medio, lo
que da lugar al fenotipo.’

El tiempo, los avances en nanotecnologia, la apli-
cacion de ésta en la investigacion y su aplicacion
en las biociencias, han permitido entre otras mu-
chas cosas que se haya logrado concluir el pro-
yecto del genoma humano y descifrarlo para bien
de la medicina, la nutricion y otras areas mas.®®
Aproximadamente son 1,000 genes humanos re-
lacionados con alguna enfermedad;97% de ellos
causa enfermedades monogénicas, sin embargo, la
obesidad, la enfermedad cardiovascular, la diabe-
tes o el cancer, establecen interacciones importan-
tes entre los genes y el ambiente (ambioma). En
este contexto, la nutriologia y sus diferentes ra-
mas, han sido alcanzadas y se involucran perfecta-
mente, en el mejor conocimiento de su influencia
biologica en los humanos a través de las llamadas
ciencias “Omicas”.!°

Asi el genotipado, la transcriptomica, la protedmi-
cay la metabolomica ahora estan disponibles para
utilizarse en la investigacion en nutricion y per-
miten conocer nuevos vehiculos nutricionales bio-
activos, por consiguiente, la industria alimentaria
tiene la oportunidad de utilizar estos componen-
tes de los alimentos para mejorar la salud y evitar
enfermedades, involucrando el perfil genético del
consumidor.

Nutricion molecular. Interaccion genes nutrien-
tes con una bi-direccionalidad que permite una

reciprocidad en influencia y regulacion, la cual
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alcanza un impacto funcional celular, organico y
sistémico.

En esta era de la nutricion molecular, las interac-
ciones genes-nutrientes se establecen en diversas
direcciones, dos de ellas son las primordiales:

La nutrigendmica. El estudio de la influencia de
los nutrientes en la expresion de genes.

La nutrigenética. Que permite conocer la influ-
encia de las variaciones genéticas en la respuesta
del organismo a los nutrientes que consume.

La informacién para los procesos fisiologicos in-
volucrados en la nutricién se encuentra en el ge-
noma, el cual determina qué nutrientes y en qué
cantidades son necesarios para las respuestas ho-
meostaticas; tiene como determinante de su efecto
final la interaccion con la dieta, que tiene alcances
de regulacion de expresion genética y de caracter
funcional especifico y sistémico."

a. Infeccion. Proceso de invasion por un agente in-
feccioso a un ser humano, condicionando en éste,
una respuesta local o sistémica que puede o no ex-
presarse clinicamente como enfermedad. '?

b. Interaccion infeccion-nutricion-infeccion. Evi-
dencia cientifica que establece el impacto que tie-
ne la infeccidn sobre el estado nutricional, mien-
tras que la mejoria de dicho estado, es capaz de
lograr la respuesta del huésped ante la afeccion de

un agente patdogeno.

En orden de espacio y sobre todo de la razon de
esta obra, se ofrece una vision general de la relacion ent-
re el estado nutricional, el crecimiento infantil y las dos
categorias mas comunes de infeccion: las diarreicas y las
respiratorias, con énfasis en las primeras.

Impacto de las infecciones diarreicas y respiratorias
en el estado nutricional y en el crecimiento infantil

Las infecciones son muy comunes en los pri-
meros afios de la vida. Los nifios menores de dos afios
de edad que viven en paises de ingreso econémico bajo,
experimentan un promedio de tres a cinco episodios de

diarrea al afio. En algunos casos, la tasa de infecciones en

estos paises alcanza de 6 a 8 episodios por afio. La inci-
dencia alcanza su maximo valor entre los 6 y 11 meses de
edad, justo cuando los nifios incrementan la cantidad de
alimentos complementarios que pueden estar contamina-
dos, o bien, pueden ser secundarios al contacto manual
con patdgenos, aspecto propio del nifio de esta edad. Du-
rante el proceso infeccioso, el sistema inmune requiere
un amplio rango de nutrientes que influyen en el esta-
blecimiento de sus defensas contra el organismo invasor.
Lo anterior ha permitido formular la hipdtesis siguiente:
las intervenciones nutricionales dirigidas a mantener el
crecimiento pueden no ser efectivas mientras la infecci-
on prevalece. Por otra parte, mejorar la infeccion puede
fortalecer la capacidad del nifio para atenuar la infeccion
y reducir sus efectos.!

a. Estado nutricional y crecimiento en las infeccio-
nes gastrointestinales. La enfermedad diarreica
tiene muchas causas no infecciosas e infecciosas,
dentro de estas ultimas estan incluidas las bacte-
rias patogenas y otros microorganismos infeccio-
sos. En la mayoria de los casos, la exposicion a
estos patdogenos ocurre a través de la ingestion de
alimentos y agua potencialmente contaminados o
en descomposicion. La enfermedad diarreica in-
fecciosa es generalmente auto-limitada, siguien-
do un curso determinando y méas adelante, en un
tiempo corto, el nifio que la padece volvera a la
normalidad sin requerir un tratamiento especifico.
Sin embargo, la diarrea severa o persistente y la
exposicion repetida a microorganismos potencial-
mente patdgenos para el intestino pueden llegar a
tener consecuencias indeseables, incluso tan gra-
ves que pueden acabar con la vida del individuo.
El proceso diarreico provoca en el nifio pérdida
importante de liquidos, electrolitos y con frecuen-
cia también algunos nutrimentos clave, entre ellos
el zinc y el cobre.'

La pérdida excesiva de liquidos, electrolitos y nu-
trimentos, no reemplazada en corto tiempo, con-
diciona en el nifio un estado de deshidratacion de
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severidad variable, dependiendo de la intensidad
y duracion, puede provocarle desnutricion, afec-
tacion del crecimiento y en condiciones extremas,
sigue siendo causa de muerte, en particular para
menores de cinco afios de edad.'

En cualquier caso, un nifio durante un episodio
de diarrea observa una afectacién imperceptible
0 clara de su estado nutricional, un impacto
negativo en su crecimiento, episodios que suelen—
en los casos de evolucion aguda—, acompanarse
de un periodo de recuperacion, cuando ademas
de controlarse el cuadro diarreico, aparece un
pico de crecimiento normal (crecimiento de
“recuperacion“) después de la recuperacion en
peso como estatura. Sin embargo, cuando el
cuadro se prolonga, la extension del crecimiento
de “recuperacion“, el estado nutricional inicial
del nifio, el efecto sistémico provocado por los
patogenos especificos que causan la infeccion y la
duracién del proceso infeccioso pueden tener un
resultado negativo en el crecimiento, la salud y el
bienestar del pequeno.'®!”

Activacion inmune, citocinas y apetito. En res-
puesta a la infeccidn, el sistema inmune se activa
y produce células inmunes y citocinas especificas
en respuesta al organismo invasor. El proceso es
benéfico en el corto plazo, sin embargo, una con-
dicién cronica puede conducir a niveles continua-
mente altos de citocinas, los cuales pueden causar
consecuencias metabodlicas negativas y suprimir el
apetito.'®

La referencia de un cuidador respecto a los infor-
mes de “poco apetito” de nifios puede dar cuenta
de una proporcion sustancial de ingestas de bajo
consumo de energia en el grupo.'

El proceso hambre-saciedad es una dindmica don-
de intervienen diferentes mediadores quimicos.
Dos hormonas involucradas en la regulacion del
hambre son la grelina y la leptina. La grelina es-
timula la ingesta de alimentos; la leptina, la su-

prime. Durante una infeccién, los niveles eleva-

dos de citoquinas pueden llevar al aumento de las
concentraciones de leptina en la sangre e inhibir
el hambre. El efecto es mas claro en infecciones
sistémicas.?**!' La activacion del sistema inmuno-
logico también reduce los niveles circulantes de
ciertos nutrientes, en particular la vitamina Ay el
zinc, y aumenta la retencion de hierro en el higa-
do, lo que restringe la disponibilidad de éste en
otros tejidos del cuerpo. Estos efectos probable-
mente son parte de una respuesta adaptativa.
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