
RESUMEN

Los últimos avances realizados en la elaboración de las
fórmulas infantiles responden al criterio de la ESPGHAN
de acercarse al máximo a la composición de la leche mater-
na y a la respuesta metabólica del lactante alimentado con
leche materna. Entre los avances más significativos caben
señalar los siguientes: 

Reducción del contenido de proteínas y fósforo (efec-
to bifidógeno): la conjunción del contenido reducido de pro-
teínas y fósforo y la presencia de lactosa como hidrato de
carbono mayoritario ha permitido conseguir que los lac-
tantes alimentados con estas fórmulas infantiles tengan una
flora predominante en bifidobacterias, similar a la de los ali-
mentados con leche materna, con el consiguiente efecto posi-
tivo para el desarrollo del sistema inmunitario.

Oligosacáridos: aunque se ha observado que una mez-
cla de dos oligosacáridos puede favorecer la flora bifidóge-
na, la ESPGHAN señala que no se debe hacer una reco-
mendación general sobre su utilización.

Probióticos: entre las distintas cepas, se ha observado
en ensayos clínicos que el Bifidobacterium lactis es efectivo
en la prevención de diarreas y en el sistema inmunitario.

Ácidos grasos poliinsaturados de cadena larga (LC-
PUFA’s): la adición de DHA y ARA con una relación 1/1
potencia los efectos inmunomoduladores y permite conse-
guir unos niveles de DHA y ARA plasmáticos similares a
los de los lactantes alimentados con leche materna.

Nuceótidos: tienen un efecto positivo sobre la funcio-
nalidad de los linfocitos intestinales y la inmunidad.

Conclusión: es necesario efectuar ensayos clínicos ale-
atorizados a doble ciego placebo-controlado de cada una de
las fórmulas funcionales.

Palabras clave: Fórmulas infantiles; Ingredientes fun-
cionales; Alimentación del lactante.

NUEVOS CONCEPTOS DE INVESTIGACIÓN EN
NUTRICIÓN INFANTIL

En los últimos años han cambiado sustancialmente los
criterios de evaluación de los sustitutos de la leche mater-
na. Durante décadas, el objetivo principal de la investiga-
ción y desarrollo de las leches infantiles ha sido acercarse a
la composición química de la leche materna. En la actuali-
dad, los organismos líderes en la nutrición pediátrica, como
la ESPGHAN, señalan que el verdadero estándar de oro para
las leches de inicio es el de “acercarse al máximo a la com-
posición de la leche materna y a la respuesta metabólica del
lactante alimentado con leche materna”(1).

Se puede considerar que una fórmula infantil tiene un
carácter funcional cuando presenta alguna de las siguien-
tes características: 
- Ejerce un efecto beneficioso sobre funciones específi-

cas del organismo.
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- Mejora el estado de salud y bienestar del lactante.
- Disminuye el riesgo de enfermedad en el bebé.

Los últimos avances realizados en el campo de la ela-
boración de las fórmulas infantiles responden a estos cri-
terios y entre ellos cabe señalar la consecución de un efecto
bifidógeno gracias a la reducción de los contenidos de pro-
teínas y fósforo junto con un aporte mayoritario de lactosa
a nivel de los hidratos de carbono, y la adición de oligosa-
cáridos, probióticos, ácidos grasos poliinsaturados de cade-
na larga y nucleótidos.

EFECTO BIFIDÓGENO: REDUCCIÓN DEL
CONTENIDO DE PROTEÍNAS Y FÓSFORO

Para asegurar una óptima síntesis proteica y por lo tanto
un adecuado crecimiento, se deben aportar aminoácidos
esenciales y semi-esenciales al menos en la misma cantidad
que en la leche materna. Por ello, una leche de inicio debe
tener un perfil de aminoácidos similar al de la leche mater-
na, proporcionando todos los aminoácidos esenciales, como
mínimo al mismo nivel.

Durante muchos años, los esfuerzos realizados para adap-
tarse cualitativamente a la composición de la leche materna
han ido encaminados a modificar la relación caseína/proteí-
nas séricas de la leche de vaca hasta llegar a una relación 40/60.

Pero, dado que la cantidad de triptófano presente en las
leches de inicio convencionales con dicha relación 40/60 es

insuficiente para una misma cantidad de proteínas que la
leche materna, con el fin de asegurar un nivel de triptófano
como mínimo igual al de la leche materna es necesario
aumentar el contenido de proteínas de las leches de inicio
convencionales por encima de los niveles de la leche mater-
na, con el consiguiente incremento del estrés metabólico(2). 

Empleando técnicas preparativas de cromatografía de
intercambio iónico ha sido posible eliminar la práctica tota-
lidad del glucomacropéptido de la caseína del suero lácti-
co, obteniéndose una nueva materia prima con un perfil de
aminoácidos más equilibrado. Esta nueva materia prima,
debido a su elevado contenido en triptófano, ha permitido
la elaboración de una nueva fórmula con un nivel de pro-
teínas (1,8 g/100 kcal) y un perfil de aminoácidos más pare-
cido al de la leche materna y de mejor calidad nutricional
que el de las fórmulas convencionales, principalmente por
lo que respecta a los aportes de triptófano, cistina y treo-
nina(3-7). 

Asimismo se ha observado que el excesivo aporte de
proteínas en los primeros meses de vida es un factor de ries-
go para el desarrollo de la obesidad en el futuro(8-10) (Fig. 1).

Por otra parte, la conjunción de las tres características
que se enumeran a continuación ha permitido conseguir que
los lactantes alimentados con una fórmula infantil de estas
características tengan una flora intestinal semejante a la de
los alimentados con leche materna, tal como se ha demos-
trado en ensayos clínicos(11-14), con el consiguiente efecto posi-
tivo para el desarrollo del sistema inmunitario: 
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Figura 1. El exceso de proteínas en
los primeros meses de vida es un
factor de riesgo para el desarrollo
de la obesidad en el futuro(8-10).

Excesivo aporte de proteínas en los primeros meses de vida

Aumento de la secreción de insulina + IGF-1

Manifestación de la adiposidad incipiente

Alto riesgo de obesidad en el futuro

Incremento de la multiplicación celular + aceleración de la maduración celular

Aceleración del crecimiento + aumento de la masa muscular
+ incremento del tejido adiposo
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- Contenido reducido de proteínas: cuanto más alto es el con-
tenido de proteínas de una fórmula infantil mayor será
la proporción de residuos de proteínas en el intestino
grueso y, en consecuencia, mayor será el número de bac-
terias putrefactivas. En cambio, el contenido reducido
de proteínas produce un número más elevado de bifi-
dobacterias en las heces.

- Bajo contenido en fósforo: el fósforo es el principal factor
determinante de la capacidad tampón de una fórmula
infantil y la baja concentración de fósforo intestinal es una
condición esencial para un pH ácido en las heces, con lo
que favorecerá el crecimiento de las bifidobacterias.

- Lactosa: la lactosa es un hidrato de carbono que se absor-
be lentamente, con lo cual elude parcialmente su diges-
tión y absorción y está disponible para ser fermentado
por la microflora colónica. Como es el sustrato preferi-
do para el crecimiento de las bifidobacterias, cuanto
mayor sea la cantidad de lactosa presente en una leche
infantil, mayor será la cantidad de lactosa disponible en
las heces para el crecimiento de las bifidobacterias.

OLIGOSACÁRIDOS

Los oligosacáridos son moléculas que contienen un
pequeño número de residuos de monosacáridos (3 a 10) uni-
dos a enlaces glucosídicos. Se han identificado más de 130
oligosacáridos en la leche materna y su presencia disminu-
ye a medida que progresa la lactancia. Así, en el calostro la
cantidad presente representa el 24% del total de hidratos de
carbono mientras que a los dos meses esta cantidad des-
ciende al 15%(15). 

Estas sustancias resisten la digestión en el tracto diges-
tivo superior y llegan al colon, donde son fermentadas por
la flora intestinal. Los oligosacáridos favorecen el efecto bifi-
dógeno de la leche materna y ejercen una acción antibac-
teriana evitando la adhesión de las bacterias patógenas y
bloqueando los receptores de enterotoxinas(16).

Aunque se ha observado que una mezcla compuesta por
dos oligosacáridos puede favorecer la flora bifidógena, el
Comité de Nutrición de la ESPGHAN señala que no hay
evidencia de beneficios clínicos en la adición de prebióticos
a las leches de inicio y continuación y no se debe hacer una
recomendación general sobre su utilización(17).

PROBIÓTICOS

Los probióticos se definen como los microorganismos
viables que, ingeridos con la alimentación, pueden tener
un efecto positivo en la prevención o en el tratamiento
de estados patológicos específicos. Para efectuar una ade-
cuada selección de los probióticos en la alimentación infan-
til, el criterio de selección no solamente se ha de basar en
consideraciones tecnológicas u organolépticas sino que se
ha de tener en cuenta su actividad biológica. En la actua-
lidad, los criterios de selección de los probióticos son los
siguientes: 
- No ser patógenos.
- Ser de origen humano.
- Ser tecnológicamente utilizables.
- Sobrevivir en su paso por el tracto digestivo y recupe-

rarse en las materias fecales.
- Alcanzar su lugar de acción en el intestino en buenas

condiciones viables.
- Capacidad de adherirse a la superficie de las mucosas y

prevenir la adhesión y colonización de patógenos.
- Tener efectos positivos sobre la respuesta inmune.
- Tener efectos beneficiosos sobre la salud del consumi-

dor.
La condición indispensable para la utilización de los pro-

bióticos en la alimentación del lactante se basa en que carez-
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Figura 2. Recuento de bifidobacterias en la flora intestinal (Méto-
do de Fish)(14).
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can de efectos secundarios patógenos. Éste es el caso de las
bifidobacterias. Hasta la fecha no se ha descrito ningún caso
de efectos secundarios nocivos derivados de la administra-
ción oral de bifidobacterias u otras bacterias lácticas pro-
bióticas a pesar de su amplia utilización. 

Entre las distintas cepas de bifidobacterias, se ha obser-
vado en ensayos clínicos que el Bifidobacterium lactis pre-
senta una serie de ventajas en la alimentación del lactan-
te(18–22): 
- Permanece viable a través de su paso por el tracto gas-

trointestinal humano.
- Sobrevive transitoriamente en el tracto gastrointestinal

de los niños: el B. lactis persiste en el tracto gastrointes-
tinal de los niños durante 1 a 2 semanas después del fin
de su consumo.

- Modifica positivamente la composición del ecosistema
intestinal del hospedante. El B. lactis incrementa la can-
tidad de bifidobacterias fecales.

- Favorece un adecuado crecimiento de los lactantes y
niños de corta edad, incluyendo los pretérminos y los
niños inmunosensibles.

- Su consumo no está asociado con ningún efecto adver-
so y, por el contrario, mejora el tránsito gastrointestinal.

- Su consumo reduce significativamente la incidencia y la
duración de la diarrea.

- Modula positivamente el sistema inmunitario, con sig-
nos de mejora en los casos de eczema atópico.

ÁCIDOS GRASOS POLIINSATURADOS DE CADENA
LARGA (LC-PUFAS)

Los LC-PUFAs tienen unas funciones biológicas y estruc-
turales significativas, siendo los más importantes los ácidos
araquidónico (ARA) y docosahexaenoico (DHA)(23,24).

El ARA (C20: 4ˆ6) es el principal componente de la mayo-
ría de los tejidos periféricos, como el corazón y el hígado, y
está presente en el tejido nervioso en cantidades impor-
tantes. Es el precursor de las sustancias biológicas conoci-
das colectivamente como eicosanoides: prostaglandinas, leu-
cotrienos y tromboxanos, que desempeñan un papel impor-
tante en los procesos de inmunorregulación e inflamatorios
y en la contracción de los músculos. En particular, las pros-
taglandinas intervienen en la modulación de la intensidad

y duración de las respuestas inmunitarias e inflamatorias.
Cuando los linfocitos inmunitarios están activados, liberan
sus ácidos grasos constituyentes, que son procesados y meta-
bolizados posteriormente. Si la dieta es rica en ARA, los fos-
folípidos de membrana de los linfocitos intestinales serán
ricos en ARA, que facilitarán la producción de prostaglan-
dina E2 (PGE2) y el desencadenamiento de reacciones infla-
matorias.

El DHA (C22: 6ˆ3), en contraste con el ARA, se encuentra
sólo en un pequeño porcentaje de los ácidos grasos presen-
tes en la mayoría de los tejidos, excepto en los tejidos neu-
ronales, como la retina y el cerebro. El DHA compensa los
depósitos de ARA inhibiendo la producción de PGE2, así
como de las citocinas que estimulan la respuesta de Th2: IL-
6, IL-8, IL-12 y TNF-α. El DHA tiene, por lo tanto, un fuer-
te efecto antiinflamatorio. 

La leche materna contiene DHA y ARA y por ello pro-
porciona LC-PUFAs preformados a los lactantes. Las canti-
dades de DHA y ARA que se añadan a las fórmulas infan-
tiles tienen que tener en cuenta estas características inmu-
nomoduladoras y se ha observado que con una relación
ARA/DHA = 1/1 se potencian los efectos inmunomodula-
dores debido al fuerte efecto antiinflamatorio del DHA y se
consiguen unos adecuados niveles de DHA y ARA plas-
máticos, similares a los de los lactantes alimentados con
leche materna(25).
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Figura 3. Prevención de las diarreas por rotavirus en una fórmu-
la infantil enriquecida con B. lactis(21).

Bol SCCALP 206 -1  9/10/08  10:58  Página 350



NUCLEÓTIDOS

Los nucleótidos son componentes intracelulares de bajo
peso molecular, constituidos por una base nitrogenada en
anillo, una pentosa y uno o varios grupos fosfatados en
unión éster. Se absorben en el intestino y una vez en el inte-
rior celular su principal función es ser las unidades a partir
de las cuales se sintetiza el ADN y el ARN celular. Por eso
son cruciales en la reparación tisular y en el recambio celu-
lar, ya que cuando se crean células nuevas se sintetiza mate-
rial genético, siendo aspectos muy importantes en el desa-
rrollo del lactante.

Los nucleótidos se dividen en pirimidinas y purinas y
en la leche materna hay un predominio de las pirimidinas,
más fácimente metabolizables, sobre las purinas(26). 

Como el epitelio intestinal se renueva completamente
cada 3-5 días, se necesitan cantidades altas de nucleótidos
para la regeneración de las células. Aunque en la mayoría
de casos, la producción endógena de nucleótidos cubre las
necesidades, en las situaciones de crecimiento rápido, el
aporte suplementario de nucleótidos puede ahorrar el coste
metabólico de su producción endógena. Esto tiene un efec-
to positivo sobre la funcionalidad de los linfocitos intesti-
nales y la inmunidad, ya que favorecen la maduración de
los linfocitos T y la activación de macrófagos y de linfocitos
citolíticos naturales (natural killer cells)(27).

CONCLUSIÓN

Esta breve exposición de la funcionalidad de determi-
nados ingredientes presentes en las fórmulas infantiles es
una muestra de que la investigación constante que se lleva
a cabo permite acercarnos cada vez más al verdadero patrón
de oro de la alimentación infantil en los primeros meses
de vida: la leche materna. Asimismo conviene recalcar la
necesidad de efectuar ensayos clínicos aleatorizados a doble
ciego placebo-controlado con cada una de las fórmulas infan-
tiles funcionales con el fin de demostrar sus efectos bene-
ficiosos de una forma científicamente contrastada. 
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