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RESUMEN

La lactancia materna (LM) es indispensable para la programacion metabdlica e
inmunologica del neonato, y clave para la colonizacion - maduracion de la microbiota
intestinal infantil. Por lo que, la LM (calostro) en la primera hora tras el parto, en
conjunto con el contacto piel con piel disminuyen el riesgo de translocacién
microbiana y el Sindrome de Muerte Subita del Lactante (36%), previniendo el 13%
de la mortalidad infantil global. La LM (calostro) actua como la "primera vacuna
natural" al ser un fluido dinamico con bacterias benéficas (probidticos) vy
Oligosacaridos de la Leche Humana (HMO) (prebidticos), que modulan la microbiota
y el sistema inmune infantil, siendo el gold standard nutricional. Sin embargo, en la
realidad peruana el ENDES del 2024, muestran que el inicio temprano de la LM (fue
de 47.6% en la primera hora) y el porcentaje de LM exclusiva en menores de 6
meses (fue de 67.4%), siendo mas bajo en areas urbanas y en madres con mayor
nivel educativo. La Asamblea Mundial de la Salud (WHA) ha establecido metas para
2025 (50% de LM exclusiva hasta los 6 meses) y 2030 (continuacion hasta los dos
afios 0 mas), impulsando la inversion en sistemas de salud garantizando que se
respeten los estandares éticos globales que rigen la promocién y distribucién de

productos que reemplazan la lactancia materna.

El trabajo académico de investigacion presentada como revision critica, tiene como
base metodoldgica la Nutricion Basada en Evidencia (NuBE), y porta como titulo:
Efecto de la leche materna sobre la microbiota intestinal del recién nacido, siendo
su pregunta clinica de investigacion: ;Cual es el efecto de la leche materna sobre
la microbiota intestinal del recién nacido? Ademas, para la busqueda de articulos
cientificos, se realizd mediante plataformas como PUBMED, SCIRNCEDIRECT,
JOURNALS AND SCIENTFIC REPORTS, en donde se selecciond 10 de 35
estudios que tengan relacion con el titulo del trabajo académico; y la seleccidn se
realizo mediante la herramienta para la lectura critica CASPE. Siendo elegida al
final una COHORTE OBSERVACIONAL PROSPECTIVA, que lleva como titulo
“Breastmilk Feeding Practices Are Assocoated with the Co — Ocurrence of Bacteria
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in Mothers’ Milk and the Infant Gut: the CHILD Cohort Study”, obteniendo un nivel
de evidencia Cl y Grado de Recomendacion Fuerte, esto es de acuerdo al expertise
del que lleva a cabo la investigacidn. Asi mismo, se pudo concluir por medio del
comentario critico que la microbiota de la leche materna tiene efecto positivo sobre
la microbiota intestinal infantil, especificamente sobre transferencia y colonizacion

de bacterias.

Palabras clave: microbiota de la leche materna, microbiota intestinal, recién nacido,

lactancia materna



ABSTRACT

Breastfeeding is essential for the metabolic and immunological programming of the
newborn and key to the colonization and maturation of the infant's gut microbiota.
Therefore, breast milk (colostrum) in the first hour after birth, along with skin-to-skin
contact, reduces the risk of microbial translocation and sudden infant death
syndrome (SIDS) (36%), preventing 13% of global infant mortality. Breast milk
(colostrum) acts as the "first natural vaccine" because it is a dynamic fluid containing
beneficial bacteria (probiotics) and Human Milk Oligosaccharides (HMOs)
(prebiotics), which modulate the infant's microbiota and immune system, making it
the nutritional gold standard. However, in Peru, the 2024 ENDES survey shows that
early initiation of breastfeeding (47.6% within the first hour) and the percentage of
exclusive breastfeeding in infants under 6 months (67.4%) are lower in urban areas
and among mothers with higher levels of education. The World Health Assembly
(WHA) has set targets for 2025 (50% exclusive breastfeeding until 6 months) and
2030 (continuation until two years or more), promoting investment in health systems

and compliance with the International Code of Marketing of Breast-milk Substitutes.

The academic research presented as a critical review is based on Evidence-Based
Nutrition (EBN) methodology and is titled: Effect of breast milk on the intestinal
microbiota of the newborn. Its clinical research question is: What is the effect of
breast milk on the intestinal microbiota of the newborn? Furthermore, the search for
scientific articles was conducted using platforms such as PubMed, SciEDirect, and
Journals and Scientific Reports. Ten studies related to the title of the academic work
were selected from 35 available, and this selection was made using the CASP critical
appraisal tool. Ultimately, a prospective observational cohort study entitled
“Breastmilk Feeding Practices Are Associated with the Co-Occurrence of Bacteria in
Mothers’ Milk and the Infant Gut: the CHILD Cohort Study” was chosen. This study

obtained a C1 level of evidence and a Strong Recommendation, based on the
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researcher's expertise. The critical appraisal concluded that the microbiota of breast
milk has a positive effect on the infant's gut microbiota, specifically on bacterial

transfer and colonization.

Keywords: breast milk microbiota, gut microbiota, newborn, breastfeeding
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INTRODUCCION

El establecimiento de la microbiota intestinal neonatal, es la clave principal para la
programacion metabdlica e inmunoldgica de los seres humanos a corto y largo
plazo. Por ello, el papel de la microbiota de la lactancia materna juega un rol muy
importante en el inicio de la continuacion del proceso de colonizacion y maduracién
de la microbiota intestinal del recién nacido, manteniendo un equilibrio de bacterias
benéficas. Si este proceso natural de la lactancia no se inicia de forma temprana, el
neonato puede llegar a desarrollar una microbiota disbiotica, lo cual conferira una
mayor probabilidad de riesgo de muerte subita en el neonato, como enfermedades

inmunoldgicas, metabdlicas e infecciosas.!?3

Se debe priorizar la lactancia materna en la primera hora de vida del neonato, ya
que, al tener contacto piel con piel y mamar del pecho de su madre de forma
inmediata, ayuda al recién nacido a tener una buena regulacién térmica y prevenir
de hipoglucemias. Ademas, mediante la lactancia materna, hay una transferencia
de bacterias de la madre al bebe, lo cual conferiria un adecuado desarrollo y
maduracion de la microbiota gastrointestinal y un mejor estado inmunoldgico. Por
ello, la lactancia materna en la primera hora, puede disminuir el riesgo del sindrome
de muerte subita del lactante en un 36 % y prevenir el 13 % de la mortalidad infantil

en todo el mundo.%34

En el Peru de acuerdo al estudio de la Encuesta Demogréfica y de Salud Familiar
(ENDES - 2024), se puede destacar el tiempo de inicio de la lactancia materna;
siendo el 47.6% de recién nacidos que empezo6 a lactar dentro de la primera hora,
siendo menor en el area urbana (42.4%) y mayor en el area rural (62.5%); mientras
que el 91.5% empezd dentro del primer dia, siendo menor en el area urbano (90.5%)
y mayor en el area rural (94.7%); y el 43.7% recibio otros alimentos diferentes a la
leche materna, siendo mayor en el area urbana (49.4%) y menor en el area rural
(27.3%). Ademas, se visualizdé que madres sin nivel educativo o primario, tenian un

mayor porcentaje de inicio de la lactancia materna (71.2%), a diferencia de madres
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con nivel educativo con secundaria (68.4%) y superior (54.2%).> Ademas, podemos
observar que un 67.4 % de las madres brindan lactancia materna a sus nifios
menores de 6 meses, teniendo el area rural mayor porcentaje (82.4%) que el area
urbana (61.8%). Asimismo, la sierra (79.4%) y la selva (77.1%), obtienen mayores
porcentajes a diferencia de la costa (57.3%). Y con respecto al nivel educativo, las
madres sin nivel educativo o primario tenian un porcentaje mayor (80.5%), que las
madres que tenian un nivel educativo secundario (69.5%) o superior (60.4%), en

brindar lactancia materna a sus nifios durante los primeros 6 meses de vida.®

En la 782 Asamblea Mundial de la Salud (WHA) se ha establecido metas claves para
fomentar la lactancia materna, como la Meta a 2025 de lograr que al menos el 50%
de los bebés reciban lactancia materna exclusiva durante los primeros seis meses
de vida; y la Meta a 2030 la continuacion de mantener el apoyo a la lactancia
materna hasta los dos afios 0 mas, lo que requiere objetivos como Inversidén en
Sistemas de Salud, para asegurar que los sistemas de salud proporcionen
asesoramiento y apoyo continuo a las madres; y el cumplimiento normativo de
Garantizar la aplicacion del Coddigo Internacional de Comercializacion de

Sucedaneos de la Leche Materna.”

La leche materna es un fluido biolégico y dinamico que cambia de composicion a lo
largo de toda la lactancia, tanto en nutrientes (macro - micronutrientes),
componentes bioactivos, inmunoldgicos que tienen un papel en la prevencion de
infecciones y el mantenimiento del epitelio de la mucosa intestinal; ademas, de
bacterias benéficas que favorecen el proceso de colonizacion intestinal neonatal,

llegando a contener mas de 10* UFC/ml. de leche materna.894.10

La microbiota de la leche materna es muy variable y distinta en cada madre, ya que
predisponen de factores maternos, incluidas las patologias de la madre, los
antibiéticos durante el parto, la salud materna, el indice de masa corporal (IMC), el
tipo de parto, la edad gestacional del recién nacido, la ubicacién geografica - clima,
y el estrés materno que pueden contribuir a configurar la microbiota de la leche. Sin

embargo, es posible que también estas dos vias: la translocacidén entero - mamaria
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y la inoculacioén retrégrada por la microbiota oral del lactante, contribuyan en el

contenido bacteriano de la leche materna 1.94.10

Tiempo atras se creia que el ambiente intrauterino era estéril, y se asumid que el
parto por via vaginal era el canal central de colonizacion microbiana. Sin embargo,
esta idea ha ido cambiando con el paso de nuevas investigaciones, en las cuales
se encontrdo componentes microbianos tanto en la placenta, liquido amniético, en el
cordén umbilical, el meconio, y membranas fetales. Lo que llega a significar que la
microbiota materna es transferida al feto durante todo el periodo perinatal, sin
embargo, hay estudios que limitan esta teoria de la colonizacion microbiana

temprana en el Utero.'8

La adquisicion de la microbiota neonatal se consolida tras el nacimiento mediante
el contacto con las fuentes maternas. La colonizacién inicial por bacterias
facultativas (especificamente Streptococcus, Staphylococcus y E. coli) modifica el
entorno intestinal hacia la anaerobiosis. Este cambio fisiolégico es el que facilita el
desarrollo de géneros fundamentales como Bacteroides y Bifidobacterium durante
los primeros dias de vida. Después del nacimiento, la leche materna promueve la
colonizacion y maduracion del microbioma intestinal del bebé, las cuales contienen
bacterias que estan dominadas por unos pocos géneros (Staphylococcus,
Streptococcus, Serratia, Pseudomonas, Corynebacterium, Ralstonia,
Propionibacterium,  Sphingomonas 'y  Bradyrhizobiaceae), ademas, de
Bifidobacterium y Lactobacillus spp. Los diversos géneros de bacterias aerobias o
anaerobias facultativos, Se ha observado que las concentraciones bacterianas en
las heces pueden alcanzar hasta 10'° UFC/g. Debido a que la ingesta diaria de
leche se estima en 500-800 mL, el lactante recibe un aporte microbiolégico de
aproximadamente 10° a 107 bacterias por dia. Este flujo bacteriano es determinante
para inducir las respuestas inmunitarias adaptativas necesarias en las primeras
etapas de vida. El inicio de la colonizacion de la microbiota intestinal es un tema
muy controversial, sin embargo, se sabe que un nifio desarrolla un microbioma

similar al de un adulto en los primeros 3 afios de vida. 1941011
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Se considera a la lactancia materna como un pilar principal en la etapa post natal,
debido a su capacidad de modular la microbiota del recién nacido, promoviendo la
maduracion de la microbiota intestinal no dependiendo del modo de parto, lo que
constituye a la leche materna como una inmunizacién natural primaria que funciona
como una barrera defensiva bioldgica importante, proporcionando proteccion al

infante contra procesos infecciosos durante sus primeros dias de vida. %410

Los oligosacaridos de la leche humana (HMO) representan el cuarto componente
solido de mayor relevancia después de la lactosa, los lipidos y el agua. Estos
compuestos otorgan a la leche materna su estatus de 'estandar de oro', dado que
ejercen funciones criticas de inmunomodulacién, proteccidén antimicrobiana y efecto
prebidtico. Este ultimo es clave para favorecer la proliferacion de bacterias
beneficiosas, especificamente las bifidobacterias, en una poblacién tan vulnerable

como el recién nacido.

Algunos estudios, mencionan que el calostro, contiene hasta 20-25 g/L de HMO y a
medida que cambia con el tiempo a leche madura, las concentraciones de HMO
disminuyen a 5-20 g/L. Sin embargo, la leche de las madres de bebés prematuros
contiene mayor concentracion de HMO. Ademas, las bifidobacterias en el intestino
infantil son importantes para inhibir el crecimiento de organismos patégenos,
modular la funcién de barrera de la mucosa y promover respuestas inmunoldgicas
e inflamatorias, debido a que pueden convertir los HMO en acidos grasos de cadena
corta, que son una importante fuente de energia para el epitelio intestinal y también
contribuyen a la inmunorregulacién. A diferencia de la alimentacién con
sucedaneos, la lactancia materna ofrece una combinacién simbidtica de
microorganismos vivos Yy fibras especializadas. Esta sinergia promueve un
microbioma intestinal caracterizado por su estabilidad y uniformidad, estableciendo
una clara ventaja competitiva frente al perfil microbiano, mas irregular, de los bebés

alimentados con formula.!11.12

La intervencion nutricional se centra en el amamantamiento inmediato, dado que

este proceso actua como el principal conducto bioldégico para el traspaso de
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microorganismos benéficos de la madre al lactante, contribuyendo a la maduracién

de la microbiota infantil.

Se busca fortalecer el desempefio de los profesionales en nutricién, mediante el
presente estudio sobre el impacto que tiene la leche materna en la colonizacion de
la microbiota intestinal del recién nacido, mediante el proceso de la lactancia, el cual
fomentara un visién renovada que promovera una practica clinica mas dinamica y
eficiente; lo que tendra efectos beneficiosos a corto y largo plazo sobre la
colonizacion y maduracion de la microbiota intestinal del recién nacido, teniendo
como puntos principales de intervencion nutricional etapas criticas desde la
concepcion y después del nacimiento, para prevenir futuras enfermedades cronicas

no transmisibles.

De igual manera, el presente trabajo académico incluye un analisis critico por medio
de la metodologia de CASPe, lo que permitird hacer una seleccién de todos los
articulos cientificos que aborden sobre la translocacién bacteriana en la microbiota
intestinal del bebe y el efecto que tiene la lactancia materna en este proceso; lo que
asegurara que la evidencia cientifica escogida posea la calidad necesaria para dar

respuesta a la problematica planteada.

A través de una busqueda bibliografica exhaustiva, este estudio tiene como
propdsito ofrecer una perspectiva critica respecto al tema del trabajo académico

sobre el Efecto de la leche materna sobre la microbiota intestinal del recién nacido.

El presente analisis sirve como marco de referencia en pautas diagnésticas y
terapéuticas, para que el especialista de nutricion realice intervenciones
nutricionales a tiempo, dentro de los primeros 1000 dias, siendo una ventana de
oportunidad para optimizar la colonizacién intestinal temprana del recién nacido y
poder prevenir tanto en los primeros afos, como en la edad adulta, el riesgo de
padecer enfermedades infecciosas, como el desarrollo de Enfermedades No
Transmisibles. Ademas, de ser participes y contribuir en el reforzamiento del paso
4, paso 7 y paso 8 de las Practicas de atencion de salud sobre los 10 pasos hacia

una lactancia exitosa, asegurandonos el inicio de la lactancia en la primera hora
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postparto, el alojamiento conjunto y reforzar la confianza de la madre para la
continuidad de su lactancia como decisién propia sabiendo ante todo los beneficios
a futuro que tendra en su bebe, respectivamente. Por lo cual, es de suma
importancia reforzar e reiniciar esta iniciativa de la proteccion de la lactancia
materna en los hospitales “Amigos de la madre, de la nifa y del nifio”, con el
compromiso de contribuir en beneficio de la salud, bienestar y derechos de la madre

y recién nacido.'%:13

En conclusion, este trabajo académico pretende aspirar a ser un antecedente
bibliografico para futuras investigaciones en el desarrollo de nuevos protocolos
pediatricos, que busquen fortalecer el bienestar de la relacién binomio madre - nifio
(a) y mejorar la salud de la poblacién infantil, en sectores de salud tanto privadas

como publicas en el Peru.
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CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO
1.1 Tipo de investigacién

El trabajo académico opta por un disefio de investigacidn secundaria, lo cual,
prioriza la evidencia clinica encontrada dentro del proceso de seleccion en una
amplia gama de literaturas cientificas, tanto de estudios cualitativos y/o
cuantitativos, que integran criterios metodolégicos rigurosos, con el propdsito
de resolver la interrogante de la investigaciéon, mediante la consolidacion del

conocimiento cientifico vigente.
1.2 Metodologia

La metodologia aplicada sigue el protocolo de 5 pasos definido por la Nutricion

Basada en Evidencias (NuBE), para el analisis critico de la lectura cientifica:

a) Formular la pregunta clinica y busqueda sistematica: en este primer
paso, respondemos a la interrogante de la pregunta clinica del articulo
académico, mediante el modelo PS; en donde se articula al paciente (P) con su
patologia y la situacion clinica especifica (S) junto con sus variables asociadas.
Por lo que, se ejecutd una busqueda bibliografica muy exhaustiva con
herramientas de prestigio, como Google Académico y Dimensiums, ademas de
repositorios especializados de alto impacto como Sciencedirect, Pubmed,

Journals y Scientific reports.

b) Fijar los criterios de elegibilidad y seleccionar los articulos: para la
seleccion preliminar de los articulos, se definieron los parametros de inclusion,

asegurando su relevancia con la situacion clinica predefinida.

c) Lectura critica, extraccion de datos y sintesis: se uso el instrumento
CASPe (Critical Apprasaisal Skills Programme espafol) para examinar de
manera individual la validez y relevancia de los articulos cientificos

indistintamente de su diseno de estudio.
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d) Pasar de las pruebas (evidencias) a las recomendaciones: se asigné

nivel de evidencia (tabla 1) y grado de recomendacion (tabla 2), a los articulos

cientificos seleccionados por medio de la evaluacion por la herramienta CASPe

Tabla 1. Nivel de Evidencia para evaluacion de los articulos cientificos

Nivel de Respuesta afirmativa de Tioo de investigacién
Evidencia CASPe P g
Al Peguntas:1-4, 7, 8, 10
All Preguntas:1-4, 7 Ensayo clinicos
All Peguntas:1-4
Bl Preguntas:1,2,3,4,6,7,9y 10
Meta Analisis o Revision sistematica
Bl Preguntas:1,2,3,4,6y 9
Ccl Preguntas:1,2,3, 5, 8, 10y 11 Otros tipos de estudios clinicos

Tabla 2. Grado de Recomendacion para evaluacion de los articulos cientificos

Grado de
recomendacion

Respuesta consistente de
CASPe

Tipo de investigacion

Peguntas: 7y 8

Ensayo clinicos

FUERTE Preguntas: 6y 9 Meta Analisis o Revision sistematica
Preguntas: 5y 11 Otros tipos de estudios clinicos
Peguntas: 7 Ensayo clinicos
DEBIL Preguntas: 9 Meta Anélisis o Revision sistematica

Preguntas: 11

Otros tipos de estudios clinicos

e) Aplicacion, evaluacién y actualizaciéon continua tras la eleccién del articulo

cientifico, se procedié a generar un comentario critico fundamentado en la evidencia

cientifica relacionada con la experiencia profesional, teniendo como finalidad su
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aplicacién en la practica clinica y asegurar su actualizacién en un periodo no mayor

de 2 afnos.

1.3 Formulaciéon de la pregunta clinica segun estrategia PS (Paciente-

Situacion Clinica)

Los detalles especificos de este binomio entre el tipo de paciente y su situacion

clinica, se evidencia en la tabla 3.

Tabla 3. Formulacién de la pregunta clinica segun estrategia PS

PACIENTE Recién nacidos

i i Efecto de la leche materna en la microbiota intestinal
SITUACION CLINICA

La interrogante:

- ¢Cual es el efecto de la leche materna sobre la microbiota intestinal del recién
nacido?

1.4 Viabilidad y pertinencia de la pregunta

La pregunta clinica es viable debido a que considera un tema de suma
importancia en beneficio de la salud materno - infantil, que es de interés nacional
e internacional, debido al retardo del inicio temprano de la lactancia materna en

la primera hora de vida del recién nacido.

La pregunta es pertinente debido a que se dispone de diversos estudios clinicos
desarrollados a nivel internacional, lo cual genera un respaldo bibliografico
robusto sobre el tema y alienta a seguir desarrollando mas investigacion

cientifica en beneficio de este grupo poblacional de riesgo.
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1.5 Metodologia para la busqueda de informacién

Con el objetivo de dar respuesta a la pregunta clinica, se instauro una estrategia

de busqueda bibliografica (tabla 5) con enunciados claves (tabla 4). Lo cual, se

efectud mediante el uso de buscadores de prestigio como Google Académico y

Dimensiums; como base datos especializados Sciencedirect, Pubmed, Journals

y Scientific reports; asegurando un filtrado exhaustivo y no redundante de la

literatura cientifica disponible.

Tabla 4. Eleccion de las palabras clave

PALADRAS | JAPONES | INGLES | PORTUGUES | FguNC D08
Leche materna (S2) breast milk | |5ite materno Lni;ttzr:r?;a
Microbiota = ir)testinal . Micr(_)biota . .
intestinal del HERDEE | microbiota intestinal do | Microbiota fecal
econ e | PR | e | recem | et

Tabla 5. Estrategias de busqueda en las bases de datos

Estrategia de Base Fecha de zn:;tr::rualgg N° articulos
busqueda consultada busqueda s escogidos
Pubmed 28/04/2023 26 9
Effect of Sciencedirect | 29/04/2023 6 1
Breast Milk on
the Newborn's Journals 27/04/2023 2 0
Gut Microbiota ——
Scientific | 5710470023 2 0
reports
TOTAL 36 10
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Concluido la seleccion definitiva de los articulos cientificos de los repositorios

digitales mencionados anteriormente en la tabla 5, se sistematiz6 mediante una

matriz de recoleccion bibliografica, lo que permitié obtener los hallazgos de cada

estudio seleccionado (tabla 6).

Tabla 6. Ficha de recoleccién de datos bibliografica

Revista (ano;

Autor (es) | Titulo del articulo volumen, Link Idioma Método
numero)
Meta-analysis of
effects_ of https://pub
Ho NT, et exclusive Nat Commun. | med.ncbi.nl Recoleccion
al'4 bre?ﬁ::f:d':f’ N | 2018; 4169 (9) | mnih.gov/3 | "9 | de 1a web
Imantg 0301893/
microbiota across
populations
Maternal milk
microbiota and
oligosaccharides ISME hitps://pub ,
Laursen . med.ncbi.nl . Recoleccion
contribute to the Commun. . Inglés
MF, et al 15 infant aut . m.nih.gov/3 de la web
rant g 2021;1(1) | 6737495/
microbiota
assembly
Early development
of infant gut _
hichl Ki microbiota in Front Nutr. nrltetzsn/clzztjsl Recoleccion
Chichlowski relation to 2023;10:1003 | SN gles
M,et al breastfeeding and 032 m.nih.gov/3 de la web
g 6969811/

human milk
oligosaccharides
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Exclusively
Breastfed Infant

De“\n/:aclrooz(g?/er hitps://pub
Cheema Time an Is Int J Mol Sci. | med.ncbi.nl Inalés Recoleccion
AS,et al'” . . 2022; 23(5) m.nih.gov/3 9 de la web
Associated with 5269946/
Human Milk
Oligosaccharide
Intakes
Comparison of gut
microbiota in https://pub
Ma J. et al'® exclusively breast- Sci Rep. med.ncbi.nl Inalés Recoleccion
’ fed and formula- 2020; 10(1) m.nih.gov/3 9 de la web
fed babies: a study 2978424/
of 91 term infants
The Effect of
. Bree_lst Milk https://pub
Microbiota on the . . .
Li Y et al'® Composition of Nutrients med.ncbi.nl Inglés Recoleccion
’ 2022, 14(24) | m.nih.gov/3 de la web
Infant Gut 6558556/
Microbiota: A '
Cohort Study
Breastmilk
Feeding Practices
Are Associated https://www
with the Co- Cell Host & .SC|enced|.re 5
Fehr K, et Occurrence of ) ct.com/scie , Recoleccion
20 . Microbe. : Inglés
al Bacteria in 2020; 28(2) nce/article/p de la web
Mothers’ Milk and ’ ii/1S1931312
the Infant Gut: the 820303504

CHILD Cohort
Study

22




The Human Milk
Microbiota
Produces Potential

Therapeutic hitps://pub
Martina B, Biomolecpules and Int J Mol Sci. | med.ncbi.nl Inalés Recoleccion
et al?! 2022; 23(22) | m.nih.gov/3 9 de la web
Shapes the 6430861/
Intestinal
Microbiota of
Infants
Effe.ct of. breast BMC https://pub
milk with or Pregnancy . .
Huang T, et . . med.ncbi.nl , Recoleccion
al?2 without bacteria and m.nih.gov/3 Inglés de 1a web
on infant gut Childbirth. 5883;06 o/
microbiota 2022;22 (595)
Exclusive
breastfeeding is
associated with https://pub
Naspolini the gut Gut Microbes, | med.ncbi.nl Inalés Recoleccion
N, et al?® microbiome 2025;17 (1) | m.nih.gov/4 9 de la web
maturation in 0237336/

infants according
to delivery mode

1.6 Analisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

Tras la consolidacion de la muestra (tabla 6), se procedié a una evaluacion de

la calidad metodoldgica, mediante la herramienta de lectura critica propuesta

por CASPe

(“Critical

Appraisal

visualizarse los resultados en la tabla 7.

Skills Programme espanol”),

pudiendo
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Tabla 7. Analisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPe

Titulo del articulo

Tipo de

investigacion
metodolégica

Lista de
chequeo

Nivel de
evidenci
a

Grado de
recomendacion

Meta-analysis of effects
of exclusive
breastfeeding on infant
gut microbiota across
populations

Metaanalisis

CASPE

Bl

Débil

Maternal milk microbiota
and oligosaccharides
contribute to the infant
gut microbiota assembly

Cohorte

CASPE

Cl

Fuerte

Early development of
infant gut microbiota in
relation to breastfeeding
and human milk
oligosaccharides

Cohorte

CASPE

Cl

Deébil

Exclusively Breastfed
Infant Microbiota
Develops Over Time and
Is Associated with Human
Milk Oligosaccharide
Intakes

Cohorte

CASPE

Cl

Débil

Comparison of gut
microbiota in exclusively
breast-fed and formula-
fed babies: a study of 91
term infants

Cohorte

CASPE

Cl

Deébil
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The Effect of Breast Milk
Microbiota on the
Composition of Infant Gut
Microbiota: A Cohort
Study

Cohorte

CASPE

Cl

Deébil

Breastmilk Feeding
Practices Are Associated
with the Co-Occurrence
of Bacteria in Mothers’
Milk and the Infant Gut:
the CHILD Cohort Study

Cohorte

CASPE

Cl

Fuerte

The Human Milk
Microbiota Produces
Potential Therapeutic

Biomolecules and
Shapes the Intestinal
Microbiota of Infants

Cohorte

CASPE

Cl

Deébil

Effect of breast milk with
or without bacteria on
infant gut microbiota

Cohorte

CASPE

Cl

Deébil

Exclusive breastfeeding
is associated with the
gut microbiome
maturation in infants
according to delivery
mode

Cohorte

CASPE

Cl

Débil
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CAPITULO II: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO

2.1 Articulo para revision

a)

f)

Titulo: Las Practicas de Alimentacion con Leche Materna estan Asociadas
con la Co-Ocurrencia de Bacterias en la Leche Materna y el Intestino Infantil:
el Estudio de Cohorte CHILD

Revisor: Yuliana Celia Llana Campos

Institucion: Universidad Norbert Wiener, provincia y departamento de

Lima-Peru

Direccidén para correspondencia: 22022800533@uwiener.edu.pe

Referencia completa del articulo seleccionado para revision:

Fehr K, Moossavi S, Sbihi H, et al. Breastmilk Feeding Practices Are
Associated with the Co-Occurrence of Bacteria in Mothers' Milk and the
Infant Gut: the CHILD Cohort Study. Cell Host & Microbe [Internet].
2020;28(2):285-297. DOI: 10.1016/j.chom.2020.06.009

Resumen del articulo original:

La microbiota intestinal desempefia un papel fundamental en la salud del
lactante. Actualmente se acepta que la leche materna contiene bacterias
vivas de origen enddgeno y exodgeno, pero sigue sin estar claro si estas
bacterias se transfieren al intestino del lactante y si este proceso se ve
influido por las practicas de alimentacién con leche materna. En este trabajo
se demuestra que ciertas bacterias, como Streptococcus spp. y Veillonella
dispar, coexisten en la leche materna y las heces de los lactantes, y que
esta coexistencia se reduce cuando los lactantes reciben leche materna
extraida. La abundancia relativa de las especies mas comunes esta
positivamente correlacionada entre la leche materna y las heces. En

general, la composicidon de la microbiota intestinal esta estrechamente
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relacionada con la exclusividad y la duracion de la lactancia, pero no con el
modo de alimentacion con leche materna (lactancia o extraccion). Ademas,
las bacterias de la leche materna contribuyeron a la variacion general de la
microbiota intestinal en una medida similar a la de otros modificadores del
microbioma infantil, como el modo de nacimiento. Estos resultados
demuestran que la leche materna puede transferir bacterias al intestino del

lactante e influir en el desarrollo de la microbiota. 20

2.2 Comentario Critico

La presente investigacion, titulado “"Las Practicas de Alimentacion con Leche
Materna estan Asociadas con la Co-Ocurrencia de Bacterias en la Leche
Materna y el Intestino Infantil: el Estudio de Cohorte CHILD", es un estudio
Observacional y Transversal dentro de una Cohorte Longitudinal, que aborda
directamente la pregunta central de esta revision critica: ¢ Cual es el efecto de
la leche materna sobre la microbiota intestinal del recién nacido? Su enfoque
principalmente esta en saber y comprobar, si hay una asociacion en la
microbiota intestinal infantil con el microbioma de la leche materna, y si ello se
altera por la forma en que la madre lo brinda, ya sea mediante un biberdén o

directo al pecho.

El estudio de Fehr el al. (2020) utiliza el recurso estadistico poblacional de la
prestigiosa cohorte CHILD (Canadian Healthy Infant Longitudinal
Development), debido a que el estudio cuenta con un disefio observacional -
transversal; y con la cohorte CHILD, obtuvo una muestra poblacional de 1249
diadas madres — bebé, a quienes hicieron un seguimiento a largo plazo, desde
el nacimiento hasta el ano de edad. Esto le confiere al estudio una fortaleza en
su estadistica, ya que no solo se cruzan datos clinicos, sino también la forma
de brindar la leche materna relacionado con la microbiota intestinal del lactante,

en distintos puntos temporales.
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Por otro lado, las muestras recolectadas para profundizar mas la relacion
existente de la colonizacién en la microbiota intestinal infantil, fue mediante la
recepcion de la leche materna entre los 3 y 4 meses posparto (siendo esta el
disefio transversal); y la recepcion de las heces infantiles fue recibida en varios
puntos hasta cumplir el afio de edad, a los 3, 4 y 12 meses (este es la parte del
disefio longitudinal). Asi mismo, se hizo un analisis estadistico del microbioma,
mediante la Secuenciacion del gen 16S ARNr una técnica estandar que
identifica el tipo de bacterias (género o especie) y la cantidad de estas que
habitan; lo cual, brinda un analisis microbiano casi completo de las muestras
recolectadas en este estudio. Por lo que, estos resultados fueron cruzados con
el analisis estadistico de las practicas de alimentacion, datos obtenidos de las
encuestas realizadas a las madres sobre la forma y duracién de la alimentacion

que tuvieron los infantes.

Los resultados obtenidos por esta estadistica multivariada del estudio de Fehr
et al. (2020), principalmente dio a reconocer que hay bacterias especificas en
el microbioma intestinal del lactante, que tienen asociacion con las practicas de
alimentacion recibida por él bebe. Asi mismo, los resultados que se obtuvo en
el estudio fue superior al ser comparado con otros factores causales (como el
modo de parto, el uso de antibidticos intraparto y la presencia de hermanos
mayores en el hogar) que podrian tener implicancia en la colonizacion del

intestino infantil.

Sin embargo, su limitacion mas destacada es el disefio de estudio, por ser un
estudio observacional y transversal, solo establece una Asociacion/Correlacion
y no causalidad, siendo un tanto dificil responder la causa directa del traspaso
bacteriano de la leche materna a la microbiota intestinal del bebé. Los autores
intentan mitigar esta limitacion al incluir el disefio longitudinal al estudio, ademas
de usar la muestra poblacional de la Cohorte CHILD, siendo una base robusta

para su analisis estadistico y con ello, obtener resultados mas significativos.

Reconocer que la recoleccion de la muestra de la leche materna, solo fue en un
solo punto del tiempo (entre los 3 y 4 meses), es una debilidad de su disefo
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transversal, por ello, no podemos obtener resultados de muestras diferenciadas
a lo largo del tiempo. De igual manera, con respecto a los cuestionarios hechos
a las madres sobre las practicas de alimentacion, solo se obtuvieron datos
cualitativos y no cuantitativos, que pudieran estar relacionado a la cantidad de
tomas o volumen de leche extraida brindadas por biberén frente a la lactancia
directa al pecho. Todo ello, impide saber si es probable desarrollar un efecto de
dosis — respuesta e interpretar si la colonizacion de la microbiota intestinal del
bebé se debe al modo de las practicas de alimentacion. De igual forma, hay
otras fuentes externas importantes (como la cavidad oral, la piel de la areola, el
entorno, entre otros) que forman parte del proceso de la lactancia materna y su
falta de muestreo podria debilitar el objetivo del estudio sobre la transferencia

microbiana de la leche materna al intestino del bebé.

Asi mismo, por el disefio de estudio, se ha comprobado que solo se permite
hacer una asociacién y no saber con certeza la causa directa de la transferencia
microbiana, lo que se explicaria mediante 3 hipdtesis posibles mencionadas por
el estudio de Fehr et al. (2020), una de ellas es la Transferencia retrégrada en
donde las bacterias habitadas en la cavidad bucal del bebé se transmiten por
medio de la succion a la leche materna; otra es la Transferencia vertical o
clasica, donde la colonizacidn del intestino se da por la microbiota de la leche
materna; y por ultimo la Colonizacion paralela, donde la transferencia de
bacterias tanto en la leche materna como en el intestino del bebé, se da por
otras causas externas (saliva, piel de la areola, entorno, entre otras). Para poder

responder a su hipotesis, prefieren mejorar la metodologia del estudio.

No podemos dejar de lado, que el método de alimentacion infantil por medio del
uso del extractor de leche, podria tener sesgos en su muestreo; asi como, en
su conservacion, almacenamiento y preparacion mediante el calentamiento
inadecuado; ya que, podria estar perdiendo o alterando la microbiota de la leche
materna; y posiblemente tenga un impacto significativo en el traspaso
bacteriano al intestino infantil por la interrupcion del proceso de la lactancia

directa al pecho.
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Otro punto a considerar, es su analisis estadistico microbiano, ya que al utilizar
la Secuenciacion del gen 16S ARNIrr, solo identifica géneros o especies, pero no
cepas iguales ni diferenciar entre bacterias vivas o muertas. Lo que genera una
limitacién al estudio para demostrar una transferencia microbiana directa a nivel
de cepa y responder a su hipétesis. Por ello, el estudio de Fehr et al. (2020)
sugiere que se siga haciendo investigaciones, pero con la aplicacién de otras
metodologias de estudio o cambiar la herramienta analitica con el empleo de la
metagenomica shotgum, siendo el Gold estandar para averiguar la colonizacion

microbiana a nivel de cepa.

El notable resultado que se descubrié por el estudio, fue que hubo una
asociacion en la transferencia microbiana entre las bacterias de la leche
materna y el intestino infantil; no obstante, hubo una variacién en los resultados
con respecto a la forma de alimentacion, siendo mucho menor, cuando se usaba
el extractor de leche y se lo brindaba con biberén (25.6%) a diferencia de la
lactancia directa al pecho (44.3%). Ello propone, que hay factores externos
involucrados en la alteracion de la colonizacién microbiana, y este efecto es

aislado a los prebioticos que aporta la leche materna (HMOs).

Asi mismo, se determind un unico grupo de bacterias (Streptococcus,
Bifidobacterium, Veillonella dispar y Haemophilus parainfluenza), que estan
estrechamente asociados entre el microbioma de la leche materna y las heces
infantiles, siendo un resultado mayor al 1% en aquellos lactantes con lactancia
materna exclusiva hasta los 3 meses, asi como en aquellos con una
prolongacion de la lactancia hasta el ano de edad; este resultado es clave, ya
que entre estas especies, esta Veillonella que ha sido relacionada dentro de la
Cohorte CHILD, con beneficios para la salud infantil pulmonar. Sin embargo,
hay una asociacién microbiana inferior con el modo de parto (0.87%), los
antibioticos intraparto (0.72%) o con la presencia de hermanos mayores en el
hogar (0.58%).

En general, este estudio de Fehr et al. (2020) nos brinda un importante aporte
con respecto a los resultados de su investigacidon y nos invita a seguir
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2.3

2.4

explorando el campo de la colonizacion microbiana infantil. Sin embargo, por
las limitaciones en su analisis estadistico microbiano, no se pudo vislumbrar con
certeza el objetivo del estudio. Asi mismo, ello abre puertas para seguir
investigando con respecto al beneficio que brinda el proceso de la lactancia en
la programacién microbiana del recién nacido a corto y largo plazo; asi como
las aplicaciones terapéuticas dirigidas a través de la transmision bacteriana

procedente de la leche materna.
Importancia de los resultados

A pesar de que existen pruebas suficientes para argumentar que si hay una
transferencia y colonizacion de bacterias mediante el proceso de la lactancia
materna. Es de vital importancia seguir investigando sobre el efecto que tiene
esto en la composicion y maduracion del tracto gastrointestinal del recién

nacido.

La importancia radica en poder comprender que tenemos la ventana de
oportunidad de los primeros 1000 dias de vida y utilizar este conocimiento en
un entorno preventivo o terapéutico para mejorar la salud humana y prevenir

futuras enfermedades inmunoldgicas, metabdlicas e infecciosas.
Nivel de evidencia y grado de recomendacion

Con base al criterio experto profesional, se considerd la jerarquizacion de la
evidencia y las recomendaciones mediante una matriz de evaluacion, lo que
integro items especificos al tipo de estudio de acuerdo con el cuestionario de
CASPe, para determinar la solidez de los hallazgos en nivel de evidencia. Asi

miso, la fuerza de recomendacion fue clasificado como Fuerte o Débil.

El documento analizado obtuvo una valoracion de evidencia media Cl y
recomendacion FUERTE, lo que garantizé su idoneidad para un comentario
critico profundo y su utilidad para brindar una respuesta sustentada al

interrogante clinico inicial.
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2.5 Respuesta a la pregunta

Conforme a la interrogante clinica planteada ¢ Cual es el efecto de la leche

materna sobre la microbiota intestinal del recién nacido?

La cohorte seleccionada para responder la pregunta reporta que existen
pruebas suficientes para determinar que la microbiota de la leche materna tiene
una asociacion sobre la microbiota intestinal infantil, especificamente sobre la
transferencia y colonizacién de bacterias, dependiendo de la duracién, la
exclusividad y el modo de alimentacion. Sin embargo, se necesita de
investigaciones futuras para averiguar la causa directa del traspaso bacteriano
a nivel de cepas especificas que se colonizan durante el proceso de la lactancia
materna y como ello impacta significativamente, en el desarrollo y maduracion

de la microbiota intestinal del recién nacido.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda:

1.

La difusion de los resultados de la presente investigacion a todos los
profesionales de la salud; tanto del sector publico y privado en el Peru y que
estan en contacto directo con el binomio madre - hijo, para que puedan

reforzar sus conocimientos en su practica profesional.

Tener un profesional capacitado, sensibilizado y actualizado sobre la
importancia del proceso de la lactancia materna, fomentando el efecto
positivo que tiene en el presente y futuro en la salud materno - infantil; es
imprescindible en todo sector de la salud. Asi mismo, proporcionar apoyo
profesional a la madre durante todo su proceso gestacional, peri y post natal,

refuerza la confianza en la madre con informacién pertinente brindada.

La implementacion de estrategias oportunas tanto en el sector publico como
privado, para fomentar el cumplimento de los 10 pasos de una lactancia
materna exitosa, priorizando en la primera hora de vida del recién nacido, el
contacto piel con piel y el inicio temprano de la lactancia materna directa al
pecho. De igual manera, sensibilizar a las autoridades de mas alto cargo,
para proponerse como meta a corto o mediano plazo, la implementacién de
un lactario institucional, haciendo posible la certificacion como Hospital

“‘Amigo de la madre, del nifio y de la nifia”.

Fomentar el desarrollo de mas investigaciones cientificas de acuerdo a
nuestra realidad peruana, permitiendo demostrar la importancia del proceso
de la lactancia materna y su beneficio en la transferencia microbiana infantil
desde un punto de vista nutricional; debido a que son escasas las

investigaciones de salud en nuestro pais relacionadas con este tema.
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