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Es per a mi un moment d’intensa emoci6 aquest en qué comenco a llegir el
discurs d’entrada en aquesta Reial Académia. La incorporacié a aquesta dosta
institucio €s realment una fita important en el desenvolupament professional de
qualsevol farmaceutic, i €s sens dubte la meta més alta a qué hom pot aspirar.

He d’agrair-ho a totes les persones que han pensat en mi per ser-ne mem-
bre; segurament elles coneixeran millor que jo els mérits que els han fet pren-
dre aquesta decisid. Els ho agraeixo a tots, i especialment als doctors Eduard
Albors, Miquel Ylla-Catala i Ramon Salazar, que m’han proposat i els quals fa
temps que conec, ja que la nostra tasca professional ens ha fet estar moltes
vegades plegats, sempre defensant la professié farmaceutica, tant en 1'ambit
cientific com politic. A ells, aixi com a tots els altres membres que m’han
acceptat, els vull expressar el meu reconeixement.

Quan vaig decidir estudiar farmacia, no sabia com dir-ho al meu pare. Ell
volia que treballés a I'empresa i que fes tasques comercials o administratives,
que eren les que a ell li agradaven, i m’insistia en aquest sentit. Perd quan li ho
vaig comunicar em vaig quedar sorprés que em digués: “Em sembla perfecte i
adequat, €s la millor carrera que pots fer, perqueé realment és la que déna. des
d’un punt de vista técnic, uns coneixements més complets per dedicar-se a
temes d’alimentacié™. He de recongixer la clarividéncia del meu pare, en aquell
moment en que es parlava poc de les qiiestions que relacionaven els farmacéu-
tics i I’alimentacié.

Vaig completar la meva formacié fent la tesi doctoral a la catedra de bio-
quimica amb el Dr. Vicente Villar Palasi i dirigit per un altre eminent far-
maceutic com era el Dr. Enric Concustell que va ser realment el meu mestre i
el meu preceptor durant aquell temps i a qui m’agradaria honrar en aquest
moment com la gran persona, gran farmaceutic i gran cientific que era.

Finalitzada I’etapa universitaria, I’any 1970 vaig llegir la tesi doctoral i em
vaig dedicar plenament al mén de I’alimentaci6. Des d’aleshores, la meva vida
1la meva feina sempre han estat determinades pel fet de ser farmaceutic. Fos
on fos, i fes el que fes, amb feines que aparentment no tenien res a veure, sem-
pre he volgut fer constar que aquesta era la meva professié i que aquests eren
els meus coneixements, ja que he considerat que tot el que he pogut desenvo-
lupar ho dec a aquesta primera base que vaig tenir.

He procurat defensar la professié tant dintre com fora dels seus ambits. De
fet, sempre que he pogut he intentat col-locar farmacgutics en les tasques que
podien desenvolupar a I’empresa i en aquest sentit he de dir que tinc la satis-
faccié de veure que hem aconseguit que molts farmacéutics s hagin introduit
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dintre d’aquest mén, Independentment de la meva tasca a | empresa, també ¢n
uns altres ambits tant en el Col-legi Oficial de Farmacéutics de Barcelona i
I’ Associacié Espanyola de Farmacgutics de la Inddstria (A.E.EIL) com en el
Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos, he fomentat que
fossin els farmacgutics els qui estiguessin treballant en alimentacidé ja que
durant molts anys a falta d’una carrera especifica, era la més adient per treba-
llar en aquest camp.

Moltes altres carreres técniques tenien una part de les materies pero no n’hi
havia cap que les comprengués d’una manera tan global com la carrera de
farmacia. .

Es per aixd que he defensat i continuaré defensant la tasca del farmaceutic
dintre d’aquest mén.

Finalment, voldria donar les gracies de nou a tots els qui han fet possible
que jo sigui membre de la R.A. ‘de Farmicia i m’agradaria deixar constancia
que intentaré participar en totes les activitats que es facin en temes d’alimenta-
cio.

Moltes merces a tots els qui han confiat en mi.

1. INTRODUCCIO

Es evident que tothom esta interessat a rebre una bona alimentacié en qual-
sevol etapa de la vida. Amb el temps, pero, el tema de I’alimentacié ha esde-
vingut cada cop més important i I’interés ha augmentat amb relacié a epoques
anteriors. Cada dia s’escriuen més llibres, s’omplen més papers, es fan més
xerrades sobre dietes (ja en temps d’Hipocrates se sabia la relacié que tenen en
la prevenci6 i el tractament de les malalties), sobre menjar bé. la bona alimen-
tacio, etc. i hi ha més persones que estan interessades en aquests temes i els
estudien. Cada dia es fa més patent que una bona alimentacié repercuteix en
tota la nostra vida i que aquesta comenga realment en el punt mateix en qué
naixem, ja que sempre, d’una manera o d’una altra, tant en casos de malaltia
com de bona salut estem pendents de la dieta i de com modificar-la.

L'any 1948 s’aprovava la Declaracié universal de drets humans que
reconeixia que tothom té dret a I’alimentacio, I’assisténcia meédica, la salut i el
benestar. La Convencié sobre els drets del nen corroborava, 41 anys més tard,
aquest dret basic dels infants. La fam i la malnutrici6 encara sén un problema
greu en molts paisos. Les estadistiques sén preocupants: 1 de cada 5 habitants
dels paisos en vies de desenvolupament pateix fam cronica. Estan en aquesta
situacié 800 milions de persones entre Africa, America Llatina i Asia.

Més de 2.000 milions de persones subsisteixen amb régims alimentaris
mancats de les vitamines i els minerals essencials per al creixement i el desen-
volupament normal i per prevenir les morts prematures i les minusvalideses
com la ceguesa i I’endarreriment mental.

Entre les victimes més cruelment castigades hi ha gairebé 200 milions
d’infants menors de cinc anys, dels quals, segons la UNICEF, en moren cada
dia uns 35.000.

Una nutricié deficient afecta les activitats, el creixement, la salut, la capa-
citat d’aprenentatge, la productivitat laboral i, en general, la qualitat de vida.
La malnutricié també debilita el sistema immunoldgic i augmenta la freqiién-
cia i la gravetat dels casos de diarrea, xarampio i infeccions agudes de les vies
respiratories. Aquestes malalties poden alhora inhibir la digestié dels aliments
1 dificultar encara més el restabliment de la salut. La combinacié d’infeccid i
malnutricio és especialment greu entre els nens dels paisos en vies de desen-
volupament i I’agreujament progressiu de [a malnutricié representa un augment
del perill de mort tal com indica la UNICEF en la publicacié Alimentacié, salut
i atencié (1994). Aquest problema afecta especialment el nounat.

Es precisament en el moment de néixer quan es déna una situacié molt
peculiar de dependéncia d’un aliment unic per sobreviure: la llet materna que
conté tots els nutrients necessaris perqué el nounat creixi i es desenvolupi
durant una etapa de la vida.



Avui en dia no hi ha dubte que la situacié ideal és que el nad6 s’alimenti
amb la llet de la mare, perd no sempre ha estat aix{ (més endavant veurem que
en algunes &poques hi ha hagut dubtes que aquest tipus d’alimentacié fos la
millor). Segons la declaracié d’Innocenti (UNICEF, 1990), una de les princi-
pals prioritats del decenni de 1990 és aconseguir que totes les mares tinguin
oportunitat d’alimentar els seus fills exclusivament donant-los el pit en els pri-
mers 4-6 mesos i mitjangant 1’alletament amb aliments complementaris fins als
2 anys o més. Aquest objectiu queda reflectit en les declaracions i les conven-
cions de les Nacions Unides, la Convencié sobre els drets del nen inclosa.
Aquesta &tica mundial es va fer explicita en les fites que establi la Cimera
mundial en favor de la infancia (setembre de 1990) que han fet que actual-
ment la majoria de governs elaborin plans nacionals d’accié que inclouen
mesures per aconseguir-les.

La Declaraci6 d’Innocenti, que van aprovar 32 governs i 10 organitzacions
de les Nacions Unides, ajudara a reduir la mortalitat de lactants i infants i la
malnutricié. A part del valor nutricional directe que té, I’alletament prevé les
infeccions i contribueix a mantenir la salut de les dones ja que redueix el risc
de desenvolupar cancer mamari i d’ovaris i augmenta el temps entre embaras-
SOS.

Com que la raca humana ha sobreviscut durant milions d’anys sense cap
injeccié neonatal de vitamina K ni cap suplement diari de ferro, molts creuen
que una lactancia materna que proporciona una dona sana i ben alimentada
aporta la quantitat adient d’energia i els nutrients necessaris perqué el lactant
creixi i es desenvolupi, i, a més, estan convenguts que les forces evolutives han
modificat el procés de la lactancia i han fet que la llet de cada espécie sigui la
més adequada per cobrir les necessitats alimentaries de les seves cries.

Les raons per les quals les forces evolutives no han aconseguit la preséncia
de determinats elements en quantitats adequades en la Ilet humana mereixen
ser investigades. Dues consideracions semblen rellevants:

» En primer lloc, el lactant per si mateix no és una unitat evolutiva
(Dugdale, 1986; Fomon, 1986; Peaker, 1989).

« En segon lloc, els canvis de les condicions de vida es poden haver produit
tan rapidament (fins i tot algunes vegades hi ha hagut canvis importants en
menys de 100 anys) que les forces evolutives no han aconseguit mantenir el
mateix ritme (Fomon, 1995).

Hem de preguntar-nos per qué els lactants alimentats amb llet materna crei-
xen amb menys rapidesa tal com assenyalen la majoria d’articles que demos-
tren que en els paisos industrialitzats els augments de pes i d’estatura dels lac-
tants que reben llet materna s6n menors dels que reben llet artificial. si més no
després dels tres mesos d’edat (Steward, 1953: Neumann, 1976; Ferris, 1980;
Taitz, 1981; Jung, 1985; Salmenpera, 1985; Shepherd, 1988; Nelson, 1989).

Els lactants alimentats amb férmula i els que reben lactancia materna crei-
Xxen a un ritme similar durant els primers 3-4 mesos de vida, després, els lac-
tants de lactancia materna creixen més a poc a poc. Els nens que reben lactan-
cia artificial sén lleugerament més alts i pesen una mica més en les tltimes
fases de la infancia que els seus homolegs amb lactancia materna. Els estudis,
pero, difereixen en les conclusions (Kramer, 1981; Salmenpera, 1985; Nelson,
1989; Fomon, 1993). S’ha discutit molt sobre els efectes de la lactancia mater-
na en la disminuci6 del risc d’obesitat posterior, pero és dificil establir un bon
estudi prospectiu que controli els factors socioecondmics, genétics i culturals.
Estudis prospectius de llarga duracié que van fer un seguiment dels infants des
del naixement fins als 5-8 anys d’edat, no van detectar diferéncies d obesitat
que depenguessin de la forma d’alimentacié durant la lactancia (Dine, 1979;
Fomon, 1984). A més, la majoria dels nens obesos no es van convertir en adults
obesos i la majoria d’adults obesos no ho eren de petits (Hardy, 1994).

Al llarg d’aquesta exposicid intentarem veure la situacié que s’ha produit
quan aquest alletament no ha estat possible i s’ha hagut de recérrer a altres
alternatives. Que ha passat? Com ha evolucionat? Quina és la situacié actual?
Quina és a situacié de futur que es pot desenvolupar?

Aquest tema té un gran interés ja que una bona o mala alimentacié en
aquests primers moments de la vida d’un nadé pot marcar tot el seu desenvo-
lupament i les tendeéncies o els habits alimentaris, com s’ha vist i demostren
miltiples experiencies fetes al llarg del temps.

Aquesta introducci6 pretén iniciar el tema central del discurs que fara un
recorregut per I’evolucid d’aquests productes substituts de la lactancia mater-
na que sempre han considerat excepcional el patré que han tingut: la llet de la
mare. Cal tenir en compte aquesta circumstancia ja que en cap més cas es par-
teix d’un aliment com a guia d’un altre, és a dir, tots els aliments que prenem
la resta de la nostra vida s’ajusten a uns patrons determinats que ’home ha
inventat. La llet materna és I’inic patré que I’home no ha inventat i que d’una
manera o altra sempre ha servit de guia per fer els productes d’alimentacio
infantil. Per tant, en aquesta exposicié no tan sols sortira repetides vegades
aquesta comparanga, siné que la semblanca a aquest mode] il.lumina i il.lumi-
nard (ot 'esdevenidor d’aquest tipus de productes.



2. HISTORIA

Sens dubte el primer nadé de qualsevol especie que va existir es va
alimentar d’alguna manera i en el cas dels mamifers aquesta manera no cra
altra que la llet de la mare. Aixi, la historia de 1'alimentacié infantil comenca
en els inicis de la humanitat amb ’aparicié de I’homo sapiens. Els nadons
nodrits amb la llet materna rebien per via digestiva substancies en el fons molt
similars a les que rebien quan eren a dintre de la mare i, per tant, el canvi no
resultava brusc.

Aquest fet no ha evolucionat al llarg del temps ja que la llet materna és la
mateixa si bé la composicié segurament ha variat amb el temps a causa de les
circumstancies de I’ alimentacié, de la forma de vida i fins i tot del desenvolu-
pament de la raga. Malauradament, és impossible fer-ne la comprovacio ja que
no podem saber quina composicié ha tingut aquest producte en diferents
moments de la historia.

Els primers escrits de la humanitat ja ens diuen que les mares que tenien
problemes per criar el seus fills utilitzaven unes altres dones, les dides, per alle-
tar-los. Aquesta practica -que molt probablement ja era usual a Babilonia cap a
I’any 1700 aC- estd ben documentada des dels segles 111 o TV aC fins al
moment actual (Forsythe, 1910-1911; Still, 1931a; Fides, 19864) no tan sols
per documents escrits siné també per representacions grafiques del fet.

Retrat de Diana de Poitiers a on s pot veurce com ja s"utilitzaven les dides.



Per documents grecs, romans, bizantins i arabs relatius al periode compres
entre els segles 11 1 XV dC sabem que el calostre rarament s’utilitzava per
alimentar els lactants i que un tractat de I’any 1673 el desaconsellava explici-
tament (Fides, 1986a).

En I'época antiga també s’havia escrit sobre la possibilitat de donar als
nadons una llet diferent de la de I’especie humana, concretament llet d’animals.
Els escrits al.ludien a nens que havien estat alletats per animals. Si ens remun-
tem a la mitologia podem recordar el cas de Romul i Rem, els fundadors de
Roma, als quals va alletar una lloba (en aquest cas, aquest tipus de llet no devia
ser gaire adequat i el més probable és que aquests nadons dificilment sobrevis-
quessin, pero la tradicié mitologica aixi ho explica). De tota manera, la llegen-
da pot estar basada en algun fet real. Sembla que posteriorment, durant 1’&¢po-
ca del cristianisme, algunes dones que no tenien prou llet complementaven la
nutricié dels lactants amb llet de cabra o d’ovella (Fides, 1986¢). Per tant, és
possible que aquesta practica ja tingués un cert valor i que d’aqui sorgfs la idea
que alguns infants podien haver estat alimentats inicament amb llet d’animals.

La composicié de la llet materna canvia en cada mamifer d’acord amb les
seves caracteristiques i ’entorn on viu. A titol d’exemple presento un quadre
comparatiu del contingut de nutrients de les llets dels principals mamifers i dels
dies que cada especie necessita per doblar el pes.

Composicié de la llet de diferents mamifers i indexs de creixement de les
seves cries (gr/100 gr):

Nutrients Dona Vaca Ovella Rata Balena Foca
Proteines 1 3.4 5.5 12,0 10,9 8.9
Greixos 38, 3,7 7.4 15,0 423 55.3
Lactosa 7,0 4.8 4.8 3,0 1,3 0,1
Minerals 0,2 0,7 1,0 2,0 1.4 0,5
dD(;ETaI:e;es 180 47 10 6 10 -

Els recipients per a I’alimentaci6 del lactant, dissenyats presumiblement per
proporcionar llet d’animals, ja s’utilitzaven I’any 100 dC (Still, 1931b) i si més
no durant el segle IX es van emprar banyes vacunes buidades i perforades a la
punta per subministrar aliments liquids a lactants (Still, 1931b; Fildes, 1986¢).
A la punta de la banya s’hi subjectava una peca de cuir i de tela cosida, gene-
ralment farcida amb un tros d’esponja perqué el lactant succionés la llet.
Aquestes banyes s’usaven en el segle XVIII (Still, 1931c). A la primeria de
1800 es va introduir el biberé de vidre.
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Vas figurat d’origen gree trobat a Emparies. (Museu Arqueologic de Barcelona).

En aquella época, aquest tipus d’alimentacié no solament era la forma basi-
ca d’alimentar el nadé siné que moltes vegades continuava d’una manera
important i gairebé unica fins als 2 o 3 anys d’edat.

Als segles XVII i XVIII, comenga a popularitzar-se fins a un cert punt
I"aplicacié de llets d’animals per a nens. De totes maneres, en aquella epoca, les
taxes de mortalitat eren molt elevades: sovint es diu que morien entre un 10 i un
30% dels nodrissons durant els tres primers mesos de vida. No és gens estrany
pensar que una de les possibles causes d’aquestes morts podia ser I’alimentacio.



Tots aquests mitjans no acabaven de ser satisfactoris: d’una banda, les dides
moltes vegades tenien problemes per subministrar prou llet ja que havien
d’alletar el fill propi i al mateix temps un altre, pero fins i tot en el casos en que
el fill havia mort i donaven tota la llet a ["altre infant la capacitat no era la
mateixa i les atencions i I’afecte que rebia aquest nad6 no eren iguals que els
d’una mare. Aixo feia que 1’alletament amb dida es giiestionés una mica.
D’altra banda, la llet d’animals tampoc era prou adequada.

Vist aix0, durant la primera meitat del segle XIX, amb el descens de popu-
laritat de les dides, I’alimentacié amb biberons va augmentar. També en aquest
cas 1'as de la llet artificial era més freqiient entre les classes socioecondomica-
ment altes que entre les baixes. La llet de burra, d’ovella o de cabra, ja no eren
tan valorades i cada vegada més la llet de vaca esdevenia comercialment més
important, per tant també s’utilitzava per als nens. En aquest periode, la taxa de
mortalitat entre els lactants alimentats amb biberé era alta i tot i que no hi dades
sobre els alimentats a casa, si que se sap que I’any 1886, a les borderies de
Franga va morir aproximadament el 50% dels infants alimentats amb biberd
(Routh, 1879a) i gairebé tots els de dues borderies de Nova York (Cone, 1981).

Cal tenir en compte que en aquells moments fer servir una llet artificial
presentava unes fortes contraindicacions higieniques. No es vigilava tant la
higiene personal ni corporal com es fa avui en dia, ni es tenia cura de tots els
estris necessaris per preparar aquesta llet i moltes vegades 1’aigua no tenia cap
tipus de control de qualitat microbioldgica. Per tant, sovint no era tinicament
un problema de la llet, sind de tot el que I’acompanyava.

La taula segiient resumeix les circumstancies que van impedir 1'&xit de
I’alimentacié amb biberé (Fomon, 1995):

1850 1950

HIGIENE
Evacuacié d’aigiies residuals Dolenta Bona
Aigua Contaminada Segura
LLET
Adulterada Amb freqiiencia | No
Pasteuritzada No Si
Homogeneitzada No Si
Evaporada No Esteril, en envasos
UTENSILIS PER A
L’ALIMENTACIO
Biberons No Si
Tetines No Si
Neveres No Si
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La primera descripcid que es coneix de les diferéncies de composicio entre
la llet humana, la de vaca, la de burra i la de cabra correspon al segle XVIIL
De totes maneres cal remarcar que els coneixements que hi havia en I’¢época
permetien fer només una composicid molt grollera sense arribar a detalls de
micronutrients, vitamines, minerals, etc., components absolutament descone-
guts en aquell moment. El que ja es veia és que comparat amb el de la llet de
mare, el quall que feia el nen quan prenia llet de vaca era molt diferent i per
aixo semblava que aquesta Gltima podia ser menys aconsellable.

A conseqiiencia de tot aix0, els canvis introduits en els habits d’alimentacié
del lactant i en les llets artificials utilitzades des del 1850 fins al 1950 van ser
més importants que els introduits en qualsevol etapa anterior.

Pel que fa als coneixements sobre la composicié de la llet, el 1869, Biedert,
un dels fundadors de la German Society of Pediatrics, en el tractat Das Kind
assenyalava que el contingut proteic de la llet de vaca era si fa no fa el doble
del de la llet humana (Cone, 1981) i que la proteina de la llet de vaca era menys
digerible que la de la llet humana (Davidson, 1953). Per alimentar els lactants
recomanava utilitzar barreges de nata de llet de vaca, aigua 1 lactosa.
Aproximadament al mateix temps, als Estats Units, Meige analitzava també la
llet humana i establia recomanacions semblants per preparar llets artificials per
a lactants (Cone, 1979c). Durant 'dltima part del segle XIX, diverses publica-
cions difonien la composicié quimica de la llet humana i de cert nombre de llets
animals (Routh, 1879c; Smith, 1885a).

La valoracid de la importancia de les vitamines prové de Hopkins que el
1906 va definir que els aliments es componen de nutrients, €s a dir, de protei-
nes, de greixos, d hidrats de carboni i de diverses sals minerals i vitamines
(McCollum, 1957b).

Un fet important que va contribuir a estendre 1 millorar la preparacié de
llets artificials va ser ’aparicié, al final del segle XIX, d’instal-lacions ptbli-
ques per atendre nens i lactants. Es curiés destacar que Barcelona va ser una de
les primeres ciutats, amb Luxemburg i Nova York, que va tenir un d’aquests
serveis (Rosen, 1958), els quals, a partir del segle XX, es van estendre a altres
paisos europeus.

El primer procediment que es va utilitzar per aconseguir una llet per a
nodrissons va ser condensar-la amb calor, €s a dir, mirar de concentrar-la sense
afegir-hi res, pero rapidament van veure que amb aquest sistema era dificil de
conservar. Cal recordar que en aquella &poca no hi havia ni neveres ni altres
sistemes que permetessin conservar els aliments un cert temps. Els investiga-
dors van veure que concentrant-la i afegint-hi sucre augmentava la concentra-
cié osmotica del producte i s’impedia el creixement bacteria amb la qual cosa
millorava tot ’estat de conservacié en general. Per tant, la llet evaporada amb
sucre afegit, que era un antecedent del que podem considerar la llet condensa-
da avui en dia, va ser el primer sistema serids de conservar la llet. Ara bé.
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aquesta llet no resultava gaire adequada per als lactants per I’elevat contingut
en sucre i fins que no es va desenvolupar un sistema d’envasat millor. no va ser
possible utilitzar una llet evaporada per a I’alimentaci6 infantil. Aquest sistema
també permetia atenuar els gérmens que podia haver-hi i d’alguna forma feia
una mena de pasteuritzacié del producte.

Comercialment, les pasteuritzacions de la Het es van aconseguir per prime-
ra vegada a Dinamarca, a final del segle passat i van servir per augmentar [’es-
tabilitat ja que es reduien sensiblement el nombre de germens.

Alhora que apareixien els inicis de llets industrials també es comengaven a
difondre les tetines de goma i els biberons tot 1 que eren molt diferents dels que
coneixem avui en dia.

A partir, doncs, de la segona meitat del segle XIX, arrenca la preocupacié
de comengar a fer un aliment que s’assembli més a la llet de mare i que el
nodrissé toleri més bé. L’informe de Rubner i Heybber sobre els requeriments
energetics dels lactants va proporcionar la informacié addicional necessaria per
determinar Ja composicié desitjable de la llet artificial (Davidson, 1953).
Sovint, les llets artificials incorporaven mid6 hidrolitzat o cereals o es tractava
la llet per alterar el quall de caseina (Smith, 1851). No es buscava tant que fos
una llet semblant a la llet de mare, sind un producte que el nadé pogués accep-
tar i que li anés bé. Per tant, les proves, encara que basades en una llet semblant
a la materna, que se sabia que era bona, servien per afegir o treure ingredients

per tractar de millorar-la des d’un punt de vista nutricional d’acord amb els
coneixements de I’epoca. Es més, es va arribar a un punt en que aquestes prac-
tiques ja no es van considerar perilloses com $’havia cregut abans (Smith,
1885) sin6 que al final del segle passat creien que podien ser recomanables per
la millora que podien aconseguir amb una manipulacié adequada per incorpo-
rar els nutrients més adequats per al nadé. De fet, Holt (1894) recomanava
meétodes de preparacio de llet artificial i d’alimentacié que amb prou feines
difereixen d’aquells que s’utilitzaven 50 anys més tard. Les condicions de pre-
paracio de la let artificial eren probablement millors en aquests laboratoris que
no pas en la majoria de llars.

Aixi es van comencar a fer i a patentar diferents tipus de llets artificials,
que, per exemple, a més de la llet de vaca incloien farines de malta, bicarbonat
potassic, etc. i al final del segle XIX ja hi havia algunes llets patentades.

A la primeria del segle XX, aquesta nova industria es comenca a desenvo-
lupar una mica més i ja es pensa en férmules que contenen llet de vaca desna-
tada, lactosa, greixos que provenen de la mateixa nata de la llet de vaca, perd
sense tots els components i olis vegetals. Aquesta llet s’assembla una mica al
que podrien ser avui en dia les férmules del nostre temps i a partir d’aleshores
hi ha gent que comenga a divulgar que aquest tipus d’alimentacié pot ser supe-
rior a la llet materna. Estem parlant de 1I’época de la industrialitzacié forta i cal
tenir en compte que els coneixements dels avantatges que produeix la indus-
trialitzacié en molts camps també s’aplica a aquest, pensant que es pot fer
alguna cosa millor del que déna la naturalesa.

A partir dels anys 20. comenga a apargixer alguna disposicié sobre com
s’han de preparar aquestes llets. Les disposicions s’establien d’acord amb els
coneixements de I’época i al principi eren timides, només parlaven a grans trets
del que havien de ser aquests requeriments.

Cada vegada s’avanca més, fins que a mitjan segle XX, I’alimentacid infan-
til i la preséncia de diverses férmules ja son temes bastant normals. En aquell
moment una de les llets més tipiques era la llet acidificada, en la qual es prete-
nia desnaturalitzar les proteines de la llet de vaca per fer-les més digeribles.
Aquestes llets van tenir molt d’exit i sén llets que practicament bastants dels
que som aqui hem conegut, i a la millor alguns fins i tot alguns han pres. ja que
son llets de la primera meitat i de comencament de la segona meitat d’aquest
segle.

En aquell moment es comenga a parlar de la necessitat de proporcionar una
aportacio suficient d’energia, d’aigua, de proteines, de greixos, de minerals i de
vitamines. A més, s’insisteix en la idea que les llets han de ser al més asepli-
ques o esterils possible i tenir una bona possibilitat de digerir-se.

Jeans 1 Marriott en la quarta edicié del tractat Infant Nutrition (1947) reco-
manaven que els lactants alimentats amb llet materna rebessin un suplement
diari d’oli de fetge de bacalla i suc de taronja. La lactancia artificial suple-



mentaria dels lactants que prenien llet materna era opcional. Es recomanava
I’addici6é de crema entre els 3 i els 4 mesos d’edat. Els cereals per a lactants
reforgats amb ferro i rovell d’ou s’introduien en aquesta edat i es considerava
desitjable iniciar el deslletament entre els 8 i els 9 mesos.

Des d’aleshores, a mesura que augmenten les férmules de llet, en certa
manera decau una mica la resta de preparats que prenien els nens, sobretot a la
primera edat, ja que comencen a ser unes férmules bastant idonies i, per tant,
es posposava I’alimentacié amb altres tipus de farines i aliments.

En aquell moment, els coneixements que la ciéncia havia proporcionat i tot
el que s’havia fet en alimentaci6 infantil practicament durant cent anys canvia
radicalment i es comencen a fer formules lacties molt més adequades que les
que hi havia fins aleshores. Per altra banda, amb aquestes férmules i amb les
seves composicions vitaminicominerals, molts dels problemes anteriors, per
exemple els relacionats amb I’avitaminosi i altres, canvien. Igualment, el
coneixement de les normes basiques d’higiene i la utilitzacié de substancies
com aigiies clorades i esterilitzades fan millorar molt aquest tipus d’alimenta-
ci¢ artificial, que es va imposant de forma clara i de manera que a poc a poc
sorgeix la tendéncia de deixar la llet natural, de la mare, per passar a la llet arti-
ficial.

Aquest fenomen d’abandonament de la lactancia materna per passar a la
férmula artificial arriba al punt algid cap als anys setanta i després comenca a
decréixer.

Per que s’abandona la lactancia materna? Primer de tot, perque en aquell
moment, una ¢poca fortament industrialitzada, es pensava que la lactancia arti-
ficial, les llets que es podien fer amb una férmula concreta, sempre serien
millors que les llets que produia una glandula mamaria, que estava sotmesa a
una serie de condicionants ambientals i que podia tenir, com és veritat en
alguns casos determinats, alguna contraindicacié. La incorporacio de la dona al
mon del treball va ser un factor importat perque les mares deixessin cada vega-
da més la lactancia materna. Per altra banda, la industrialitzacié també va ser
important, ja que abans les férmules eren practicament casolanes i en aquell
moment, en canvi, ja eren les industries, i inddstries importants, les que posa-
ven a disposicié del public aquest tipus de llets. Tots aquests determinants van
possibilitar que la lactancia artificial obtingués un &xit cada vegada més gran i
aconseguis que les 3/4 parts de la poblacié infantil abandonés la lactincia
materna i utilitz€s la lactancia artificial des de practicament el primer moment
del naixement. Segons els estudis efectuats a diferents paisos europeus, mentre
que I'any 1950 aproximadament la meitat dels nens prenien llet materna,
almenys durant els primers 3 mesos, als anys 70 aquesta quantitat ja s’havia
rebaixat a menys d’un 20%, fet que demostra clarament aquesta tendencia.

Durant tota aquesta &poca, apareixen diverses opinions i maneres de
pensar. Per exemple, entre els anys 50 i 70 es pensava que la concentracié de

proteines de la llet humana era més gran que la que se sap que és avui en dia;
igualment pensaven que la proteina de la llet de vaca era d’una qualitat
inferior, i, per tant, recomanaven llets de vaca que conté més concentracié de
proteines perque el nadé estigués ben alimentat.

Com he dit abans, a poc a poc, s’introdueixen modificacions i se substi-
tueixen, operacio facil de fer, els greixos d’origen animal per una quantitat de
greixos derivats d’olis vegetals que donen una composicié en acids grassos
insaturats i especialment poliinsaturats molt important.

Aquests canvis son la base de I’evolucié a qué s ha arribat avui en dia, és a
dir, per una banda es rebaixen les proteines i el sucre i per I’altra se substituei-
xen els greixos animals per greixos d origen vegetal. Aixo déna una importan-
ciaiun gran estimul a les inddstries. Igualment, es comencen a tractar les pro-
teines de la llet de vaca, com per exemple hidrolitzar-les per fer-les més adients
en algunes malalties.

Les mostres de satistaccié del nen i I'aportacié energética de moltes
d’aquestes llets que va fer que els nadons esdevinguessin més rodonets i
macos, van contribuir molt a I’éxit d’aquesta tendéncia ja que es pensava que
el nad6 estava més ben alimentat.

A partir d’els anys 70 torna a produir-se un augment del reconeixement de
la llet materna com a aliment superior, tendencia que rep el suport de tots els
moviments ecologistes i naturistes que existeixen avui en dia. Les raons de
I'increment de la lactancia materna van lligades a un canvi en 1"actitud de pares
t professionals sanitaris. La informacié relativa als factors de proteccid i als
estimulants del creixement cel-lular en la llet humana sens dubte contribueix a
I'entusiasme dels neonatdlegs a I’hora de recomanar la llet humana com a
aliment preferit dels nens prematurs petits, i aquesta actitud s’ha estds a
I"alimentaci6 dels nascuts a terme. Des de la darreria dels 50 i durant els anys
60, la gran accessibilitat, la facilitat d’ds, 1’alta seguretat 1 el relatiu baix cost
de les férmules infantils, va comportar que la majoria de lactants fossin
alimentats amb lactancia artificial des del naixement ( Martinez, 1981). La
tendencia s’inverteix els anys 80 i sobretot durant els Gltims cinc anys: les
mares donen inicialment lactancia materna. Malgrat aixo, 1’augment de mares
que han de tornar a la feina al cap de 2 0 3 mesos del part fa que les férmules
infantils continuin jugant un paper important en 1'alimentacié infantil.

Avui en dia s’ha arribat a la conclusié que el millor aliment per a un nodris-
$6 €s la llet de Ia mare, ja que com hem dit al comengament, €s la més adequada
1 ho ha estat historicament, perqué és la que proporciona proteines i greixos
més similars als que ja ha tingut i han format la naturalesa. Cada vegada sén
més infants que en prenen, tot i que els periodes d’alletament varien des d’uns
quants dies fins a una prolongacié de tres, quatre o cinc mesos segons les cir-
cumstancies i algunes mares fins i tot arriben a I’any o més.



Voldria destacar que, entre els molts estudis que se n’han fet, €s important
el que va fer I’any 1984 el doctor Ballabriga, cap de la Residencia de Pediatria
de 1a Vall d’Hebron de Barcelona, que recollia les opinions que tenien els
pediatres més importants de vint paisos europeus sobre als habits d’alimenta-
¢ci6é materna. L autor assenyalava que més d’una tercera part dels nens havien
rebut lactancia materna durant almenys tres mesos de la seva vida. En molts
paisos nordics aquestes xifres s’elevaven bastant més i arribaven al 70-80%,
mentre que als paisos llatins es reduia a un 20%.

Avui en dia esta ampliament reconegut que el millor €s la lactancia mater-
na i que només cal recérrer a la lactancia artificial en casos en que per algun
motiu la lactincia materna no sigui possible o quan ja sigui insuficient, moment
en qué s’ha de partir de férmules una mica diferents, ja que, com que la llet no
és ’tinic aliment del nadd se I’ha d’ajudar a complementar 1’alimentacié amb
altres aliments solids.

En aquest repas rapid hem vist com ha evolucionat el tema de la lactancia.
Avui en dia el més important, d’acord amb els coneixements actuals, és buscar
férmules que s’assemblin tant com sigui possible a la llet de la mare. Per aquest
motiu la inddstria ja hi esta treballant i estudia el que encara es pot fer per millo-
rar els productes lactis 1 quina forma és la més adequada per aconseguir-ho.

3. RECOMANACIONS I ORGANISMES

Els avencos en el coneixement i en I’elaboracié de férmules d’alimentacié
infantil van fer que aquest mén, en principi desconegut, esdevingués cada
vegada més conegut, més accessible i que les industries treballessin de valent
per aconseguir nous productes més adequats. Aix{ es va crear la consciéncia (en
part promoguda per motivacions comercials) que les llets artificials podien
incorporar avengos cientifics importants que les feien més recomanables que la
mateixa llet de les mares. Aquesta idea també va ajudar a fomentar una pro-
gressiva disminucié de I'alletament matern i a aconseguir que, a poc a poc,
moltes mares pensessin que aquests productes eren superiors. com també ho
creien molts pediatres i hospitals que durant els anys 50 aconsellaven les mares
que abandonessin I’alletament natural per aquest tipus d'alletament artificial.
Aquesta opci6 es va anar imposant, timidament al principi, perd en arribar els
anys 60-70 va passar a ser universal i a molts llocs practicament s’havia deixat
de banda completament 1’alletament matern.

Aquesta situacié va crear una série de problemes en molts paisos subde-
senvolupats on la higiene no és precisament una norma que acompanyi
I’actuacié diaria de les persones i 1’alletament artificial representava un perill
greu per a la salut dels nens. La falta d’higiene en les arees de consum, que
moltes vegades no tenen les garanties necessaries, la poca higiene de les
persones en contacte amb el nodrissé o que preparen el biberd, dels utensilis i
dels estris que s’utilitzen també en la preparacio, etc., feien que moltes vega-
des hi haguessin perills greus de contaminacio.

Aquests factors van provocar que en paisos del Tercer Mén hi haguessin
algunes morts de nens per causes d’infeccions produides per la falta d’higiene,
la qual cosa va fer que 1’Organitzacié Mundial de la Salut prengués conscien-
cia que aquesta qiiestio comengava a ser preocupant. L'any 1974, la XXVII
Assemblea Mundial de la Salut va instar tots els seus membres a fer reglaments
1 a protegir I'alletament matern. L’any 1978, la XXXI Assemblea Mundial va
comengar a recomanar als estats membres que donessin prioritat a la promoci6
de I’alletament natural i a la regulacié de la promocié i venda d’aliments infan-
tils que poguessin utilitzar-se en lloc de la llet materna.

Des del 1975, any en qué es defineix la férmula infantil. el Comite del
Codex Alimentarius (FAO/OMS) ha emés recomanacions successives sobre
aspectes de la composicié adregades basicament a paisos del Tercer Mén que
no tenen altres reglamentacions.

L’any 1979, en una reunié conjunta de I'OMS i I'UNICEF sobre 1’alimen-
taci6 del lactant i del nen petit, els 150 participants -representants de governs,
organismes tecnics de les Nacions Unides, ONG, industries d’aliments infan-
tils i especialistes en nutricié- van tractar de cinc aspectes relacionats amb
I'alimentacio del lactant. Els aspectes tractats van ser:



1. foment de la lactancia natural,

2. promocié de practiques de deslletament adequades,

3. informacio, educacid, comunicacid i ensinistrament,

4. salut 1 condici6 social de la dona en relacié amb |'alimentacié del lactant,

5. comercialitzacié i distribucid adequades dels succedanis de la lactancia
materna.

Finalment, I"any 1980, la XXXI1II Assemblea Mundial de la Salut va assu-
mir les conclusions i les recomanacions de la reuni6 de 1’any 1979 de ’OMS i
I"UNICEF i va proposar establir un codi internacional de comercialitzacié dels
preparats per a lactants utilitzats com a succedanis de la llet materna i dels
altres productes sanitaris.

L’any 1981. el Consell Executiu de I’'OMS va examinar i subscriure per
unanimitat aquestes recomanacions perque el codi elaborat pogués ser incor-
porat com a recomanacié i el mateix any, la XXXIV Assemblea va adoptar-lo
per 118 vots a favor, 1 en contra i 3 abstencions. Aquest codi es coneix com el
Codi internacional de comercialitzacio de succedanis de la llet materna i té
com a objectiu proporcionar una nutricié segura i suficient als lactants i asse-
gurar 1’10s correcte dels succedanis de la llet materna amb els mitjans apropiats
de comercialitzacié i distribucié. L'OMS, a més, va instar tots els estats mem-
bres a incloure a la seva legislacié aquest codi internacional.

D’altra banda, a Europa, des de 1977, el Comite de Nutricio de la Societat
Europea de Gastroenterologia i Nutricio Pediatrica (ESPGAN) fa diferents
recomanacions. Aquest Comite defineix la férmula infantil com I’aliment ade-
quat per substituir totalment o parcial la llet materna i cobrir les necessitats
nutritives del lactant.

Igualment, el Comité de Nutrici6 de I’Académia Americana de
Pediatria (AAP) proposa una categoria de llets artificials que cobreix tot el
primer any de vida del nadé i és semblant a la férmula d’iniciacié que estableix
PESPGAN.

En el nostre entorn, possiblement per estar situat en area d’influéncia de
I’ESPGAN, les recomanacions del comite de nutricié d’aquest organisme sén
les més acceptades. Periodicament, ’ESPGAN publica unes pautes d’alimen-
tacidé que si bé no s6n d’obligat compliment les segueixen la majoria de fabri-
cants europeus ja que les han elaborat els millors especialistes en nutricié
infantil 1 reflecteixen els dltims descobriments fruit de la investigacio pediatri-
ca. Val a dir que les normatives d’obligat compliment sempre porten un retard
d’uns quants anys amb relaci6 als dictamens de 'ESPGAN, retard que fa que
quan els reials decrets i les directrius es publiquen, normalment les empreses
d’alimentacié infantil ja fa temps que les apliquen.

Les pautes que fins ara ha publicat 'ESPGAN sén:

I. Recomanacions per a la composicié d’una férmula adaptada (1977).

2. Recomanacions per a la composicié de llet de continuacié i beikost

(1981).
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3. Recomanacions sobre alimentacio infantil (1982).

4. Nutricié i alimentacié de lactants preterme {1987).

5. Comentaris sobre la composicid de les formules de continuacié a base de
llet de vaca (1990).

6. Comentaris sobre la composicié de les féormules infantils d’iniciacié i
continuacié a base de proteina de soja (1990).

7. Comentaris sobre el contingut i la composicié de lipids en féormules per
a lactants (1991).

8. Comentaris sobre les férmules amb un contingut reduit d’antigens
(1993).

Al mateix temps, 'ESPGAN reuneix grups d’especialistes en temes con-
crets que també publiquen les conclusions dels seus estudis com pot ser el grup
de treball sobre la malaltia per reflux gastroesofagic.

I, mentrestant, quina ha estat I’evolucié de la normativa legal dels
aliments infantils a Espanya?

L’any 1961 es va publicar el Cddigo alimentario espafiol que recollia per
primera vegada 1 d’'una manera ordenada les definicions i les caracteristiques
d'una llarga serie d’aliments. Ni aquesta publicacié ni la publicada el 1968 es
referien a les llets infantils com a aliment amb caracteristiques propies ni tam-
poc hi quedaven considerades d’alguna manera.

Va ser 8 anys després, I’any 1976, que el Reial Decret 2685/76, promulga-
va la Reglamentacié tecnicosanitaria sobre preparats alimentaris per a régims
dietetics i/o especials, la qual per primera vegada establia les definicions, les
composicions, els criteris, els aspectes microbiologics, etc. de tota una série de
productes d’alimentacié especial, que incloia tant aliments per a infants, per a
esportistes i per a gent gran com aliments especials per a I’alimentacié enteral,
per a algunes malalties com la celiaquia o aspectes d’intolerancia al metabolis-
me, i fins i tot feia referéncia a productes que es podien considerar tradicional-
ment com a dietétics. Encara que aquesta reglamentacid tecnicosanitaria era
molt amplia, practicament en un 90% estava dedicada a les llets infantils.

En aquest Reglament les llets infantils quedaven englobades en 1’apartat
d’aliments que responen a les exigencies fisiologiques especials de nutricié de
les persones sanes, en el grup d’aliments per a nens lactants, postlactants i de
poca edat. Recollia també algunes definicions com la de lactant o nen de pit
(I'infant amb una edat inferior a dotze mesos) o la d’aliments per a lactants
(aliments presentats en forma solida o liquida destinats a subtituir o a comple-
mentar la llet de la mare i a satisfer les necessitats nutricionals d’aquests nens).
També feia una mencié especial a la distribucio i venda d’aquests productes
1 determinava que “s’expediran exclusivament a les oficines de farmacia”,
fet pel qual es considerava que no eren productes d’alimentacié normals siné
que. de la mateixa manera que altres aliments inclosos en la mateixa regla-
mentacio, necessitaven estar tutelats per un professional.
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Al llarg dels anys, aquesta normativa va experimentar diferents canvis de
tipus tecnic, com ara recomanacions concretes per disminuir la quantitat en
més o menys dels seus components. De fet, no va ser fins a I’any 1992 que va
aparéixer una reglamentacié nova: el Reial Decret 1408/92, que aprovava la
Reglamentacié tecnicosanitaria especifica dels preparats per a lactants i els pre-
parats de continuacid.

Aquesta Reglamentacié era una traslacié de la Directriu 91/321/CEE. del
14 de maig de 1991, relativa als preparats per a lactants i els preparats de con-
tinuaci6, que reflectia el coneixement de la materia que hi havia en aquell
moment i que es modificaria per incorporar les innovacions basades en el pro-
grés cientific 1 tecnic.

Per primera vegada en una normativa oficial apareixien separats els prepa-
rats per a lactants i els preparats de continuacié. Els preparats per a
lactants quedaven definits com a productes alimentaris destinats a I’alimenta-
ci6 especial dels lactants des del naixement fins als primers quatre o sis mesos
de vida que per si mateixos cobreixen les necessitats nutritives d’aquesta cate-
goria de persones. Els preparats de continuacid, en canvi, eren definits com
els productes alimentaris destinats a I’alimentacié especial de lactants de més
de quatre mesos d’edat que constitueixen el principal element liquid d’una
dieta progressivament diversificada.

La nova reglamentaci6 estableix nous requisits de composicié, d’etiquetat-
ge, deroga totes les normatives anteriors i remarca que el que estableix la
Directriu es refereix a preparats per a lactants 1 preparats de continuacio desti-
nats a lactants sans. Aixi, les llets especials per a nens amb problemes de salut
en queden excloses i s’inclouen en les normatives anteriors.

D’altra banda, dedicava un article a la publicitat el qual establia una série
de restriccions una de les quals prohibia fer publicitat dels preparats per a
lactants en els llocs de venda, distribuir mostres o qualsevol altre recurs adrecat
directament al consumidor. A més, la publicitat quedava limitada a les publica-
cions especialitzades en assistencia infantil i a les publicacions cientifiques.
Mantenia la defensa de la lactancia materna iniciada anys enrera per I’'OMS, i
obligava a especificar en 1'etiquetatge dels preparats per a lactants la superio-
ritat de la lactancia materna.

En qualsevol cas, ni la Directriu europea ni la Reglamentacié tecnicosa-
nitaria de ’any 1992, teien cap mena d’esmena ni mencionaven els llocs de
venda, de distribucid i de comercialitzacié d’aquest producte i, per tant, conti-
nuava vigent la pauta seguida fins aleshores, és a dir, les llets infantils conti-
nuaven essent de venda exclusiva a farmacies, fet que, insisteixo, tant un text
com I'altre deixaven ben clar i que legalment no presentava cap dubte.

Les ultimes modificacions legals en alimentacié infantil s’han portat a
terme el 1996.
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D’una banda ha aparegut la Directriu 96/4/CE de la Comissié, de 16 de
febrer de 1996, que modifica la Directriu 91/321/CEE relativa als prepa-
rats per a lactants i preparats de continuaci6. Aquesta nova directriu esta-
bleix les modalitats per declarar el valor nutritiu, regula els preparats elaborats
a partir d’hidrolitzats parcials de proteines i recull els nucledtids com a
substancies acceptades per enriquir els preparats que s'han utilitzat durant
molts anys.

De I’altra, apareix a Espanya el Reial Decret 46/96, de 19 de gener, que
modifica la Reglamentacié tecnicosanitaria especifica dels preparats per a
lactants i preparats de continuacié. Aquesta reglamentaci6 la forma un arti-
cle unic referit a la distribucié i la comercialitzacid, que diu que “els preparats
per a lactants i de continuacid es distribuiran i es comercialitzaran en tot el
territori nacional en els seus envasos d’origen, a través de les oficines de farma-
cia i dels canals del comerg detallista”.

S’ha donat aix{ per acabada una &poca i s’ha produit una contradiccié amb
el que s’havia fet fins ara a Espanya, que reflectia I’esperit de ’'OMS quan deia
que aquests productes no eren d’alimentacié normal i que no havien d’estar a
I’abast de tothom. La Directriu 91/321/CEE ja recollia que aquests productes
s’havien d’utilitzar tnicament amb el consell de persones independents quali-
ficades en medicina, nutricié o farmacia o d’altres professionals encarregats de
I"assistencia materna o infantil i limitava les exhibicions especials, els des-
comptes, les primes, les promocions, etc., que induissin les mares a subminis-
trar als seus fills aliments per a lactants. Amb el Reial Decret 46/96, aquest
tipus de productes entren dintre d’un camp d actuacié diferent que serd molt
dificil de sostreure d'aquesta série d’aspectes que s6n inherents a aquest tipus
d’establiments.



4. SITUACIO ACTUAL

Després de repassar els esdeveniments historics 1 les disposicions legals
que afecten aquests tipus de preparats, podem examinar quina és la situacio
avui en dia. Com hem vist, la ciéncia de ’alimentacié infantil ha anat variant
al llarg del temps i a mesura que anaven avancgant els coneixements cientifics
s’hi han anat incorporant aportacions noves per millorar aquesta situaci i
aconseguir formules més modernes 1 que s’acostin cada vegada més a la llet de
mare.

Hem de dir, perd, que encara que les férmules que avui es preparen sén
millors o s’assemblen més a la llet de mare que les de 1’any anterior i que les
de I’any passat eren millors que les de fa dos anys, aquesta situacid, que va can-
viant continuament, dificilment arribara a aquest model perfecte que es pretén
aconseguir.

Avui dia les férmules infantils estan perfectament definides. Tots els orga-
nismes que hem esmentat estableixen unes normes dintre de les quals s’ha de
moure qualsevol que vulgui fer una llet per a nodrissons. Cada dia s’avanca
més 1 hi ha un coneixement més profund de la qilestio i, per tant, els requeri-
ments necessaris son cada cop més acurats, és a dir, s’entra més en petits detalls
1 en composicions, fins i tot d’oligoelements, cosa que abans no es feia.

No obstant aixd, veiem quina seria la situacié actual 1 la composicid ideal,
en vista dels coneixements que tenim avui en dia.

En primer terme, desglossaré alguns dels aspectes més actuals dels compo-
nents majoritaris com els hidrats de carboni, els greixos i les proteines i segui-
té amb els minoritaris com els oligoelements, els minerals i les vitamines.
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LIiPIDS

Entre tots els components de les formules lacties la fraccid grassa €s la que
ha experimentat una evolucid més important en els darrers temps. Entre els
nutrients s ha destacat la importancia de les proteines, les vitamines 1 els mine-
rals, mentre que fins fa poc els lipids tnicament es consideraven una font
d’energia, sense que preocupés excessivament la seva qualitat.

Des de fa uns quants anys, diversos descobriments cientifics han mostrat la
importancia d’aquests nutrients des del punt de vista estructural i regulador de
I’organisme (Carter, 1988; Sawatzki, 1994).

En el grup dels greixos (o lipids) hi ha inclosos una séric de compostos
organics forga dispars que per la solubilitat que tenen s’han agrupat en un sol
conjunt anomenat “dissolvents dels greixos”, com el cloroform, I’¢ter, el benze
i I’acetona. Els triglicérids constitueixen més del 98% del greix de la majoria
de greixos naturals aillats (visibles). Fosfolipids, acids grassos lliures, mono-
glicérids i diglicérids, representen en conjunt menys de 1'1.1% i els esterols
-el colesterol inclos- i altres compostos no saponificables formen el tant per
cent restant.

El gran aveng experimentat en la sensibilitat i en la precisié de les tecniques
instrumentals actuals ha permes determinar amb exactitud la composicié de
greixos de la llet materna, fins i tot en els seus components més minoritaris i
establir el patré ideal de les formules infantils. D’aquesta manera, hem sabut
que la llet materna conté quantitats molt petites perd molt importants d’acids
grassos poliinsaturats de cadena llarga (AGPI-CL), un déficit dels quals en
nounats s’ha demostrat que comporta problemes en 'aprenentatge i d’agudesa
visual, entre altres (Uauy, 1990; Makrides, 1993). Tots aquests AGPI-CL repre-
senten de 1’1 a 1'1,5% del total dels acids grassos de la llet materna, xifra que
representa entre un 0,5 i un 0,75 % de les kcal aportades (Innis, 1989).

Els comites d’experts en nutricié pediatrica han reconegut la importancia
d’aquests compostos per als prematurs (ESPGAN, 1991). Els acids grassos
poliinsaturats de cadena llarga el nounat els rep de manera natural per mitja de
la llet materna que en conté en quantitats apreciables. L’acid araquidonic,
’acid gras de cadena llarga majoritari de la série n-6 a la llet materna, esta pre-
sent en quantitats que oscil-len entre el 0,5% i el 0,7%. El DHA esta present
entre un 0,3% i el 0,4% i és "acid gras de cadena llarga majoritari de la série
n-3 (Koletzko, 1988; Hamosh, 1992; Koletzko, 1992; Innis, 1994: De la Presa,
1995).
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LLET MATERNA

AGPI-CL
AGPI 20
14%

AGS
43%
AGMI
41%
AGPI = poliinsaturats AGS = saturats
AGPI-CL = poliinsaturats de cadena llarga AGMI = monoinsaturats

Tant durant ['dltim periode fetal com en el periode neonatal, s’acumulen
quantitats considerables d’AGPI-CL de les series n-3 i n-6 en les membranes
del teixit nervids i altres teixits. En els lipids cerebrals dels nounats el quocient
en AGPI-CL de la série n-6/n-3 és aproximadament 2 (Makrides, 1995). En la
llet materna aquest quocient és molt proxim al trobat en aquests lipids cerebrals
(ESPGAN, 199]).

El desenvolupament cerebral esta programat geneticament i si falta alguna
etapa o queda perturbada les oportunitats de recuperacio es redueixen conside-
rablement (Bourre, 1989).

Els nounats alimentats amb férmules d’iniciacié que presenten uns nivells
d’acids linoleic i e-linolénic similars als de la llet materna perd que no conte-
nen AGPI-CL, desenvolupen un déficit d’aquests lipids estructurals (Koletzko,
1989; Uauy, 1990).

Estudis recents aconsellen que la suplementacié amb AGPI-CL s’estengui
tamhé a les férmules per a lactants. Hi ha evidéncies sobre la immaduresa del
nen del sistema enzimatic necessari per sintetitzar AGPI-CL en quantitats ade-
quades a partir dels seus precursors, 1’acid linoleic i I’a-linolénic (Putman,
1982; Holman, 1986; Koletzko, 1989; Innis, 1989; Uauy, 1990; Carlson, 1991;
Decsi, 1994; Decsi, 1995; Koletzko, 1995; Carlson, 1996; Jorgensen, 1996;
Werdman, 1996).

La relaci6 dietetica dels acids grassos essencials (AGE), linoleic i ae-linole-
nic té més importancia que la ingesta absoluta de cada un per separat. Ambdos
AGE competeixen pels mateixos enzims per la biosintesi d’AGPI-CL de les
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seves séries respectives. Hi ha una afinitat superior de 1’acid a-linolénic per
I'enzim 8-6-desaturasa, el primer enzim de la cadena biosintetica (Brenner,
1981: Innis, 1991; Decsi, 1995; Koletzko, 1995).

En alguns estudis sobre la composicié de la llet materna fets recentment es
va observar que el quocient acid linoleic/a-linolenic se situava al voltant de 10
(Jansson, 1981; Harder, 1983; Koletzko, 1988; Koletzko, 1992; De la Presa,
1995). Els comités d’experts recomanen que el quocient acid linoleic/a-linole-
nic en les formules per a lactants sigui semblant al de la llet materna i que
s evitin els valors extrems (ESPGAN, 1991).

VISIO ESQUEMATICA DEL METABOLISME DELS ACIDS GRASSOS

Dieta
A//
18:2,n-6 18:3,n-3
acilacié directa acid linoleic acid o-linolénic acilacio directa
triglicerids del teixit oxidacio ‘ f/oxidacié triglicerids del teixit
esters de colesterol per a energia per a energia esters de colesterol
fosfolipids fosfolipids
acid icosanic série n-1 <®&—— 20:30,n-6 20:4,n-3
acid dihomo-vy-linolénic ‘
delta-5
desaturacié
acid icosanic série n-2 -w—— 20:4.n-6 20:5,n-3 — = acids icosanics serie n-3
acid icosanic serie n-4 acid araquidonic acid icosapentaenoic acids icosanics serie n-5
|
22:4n-6 22:5.n-3
acid docosatetracnoic acid docosapentaenoic
delta-4
desaturacio
22:5,n-6 22:6,n-3
acid docosapentaenoic acid docosahexaenoic
serie n-6 serie n-3
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Aquestes proporcions queden reflectides en el quadre seglient:

Parametre ESPGAN
Energia provinent dels greixos 40-55% d’energia
Greix total 4,4-6,0 g/100 kcal
Contingut en acid linoleic 500-1200 mg/100 kcal
[ndex acid linoleic/a-linolénic 5,0-15,0
AGPI-CL n-6 (% total AG) Aprox. 1% total AG
AGPI-CL n-3 (% total AG) Aprox. 0,5% total AG

Encara que el contingut gras de la llet materna sigui variable s’ha constatat
que la composicid en acids grassos de la llet es manté constant i que aquesta
variabilitat no 1’afecta (Brueton, 1978; Hofmann, 1984; Galeano, 1987). Aixi
mateix, els triglicerids de la llet materna estan formats principalment per
C16:0, C18:1 1 C18:2 i fins ara s’ha cregut que les variacions del greix de la
dieta de la mare no I’afectaven (Jensen, 1989) si bé avui en dia hi ha algun
autor que diu el contrari (Koletzko, 1992; Sanders, 1992).

En la composicié percentual dels acids grassos de la llet materna es desta-
quen diversos fets:

« la practica abseéncia d’acids grassos de cadena curta (C:4 i C:6),

» ’escassa quantitat d’acids grassos de cadena mitjana (C8:0 i C10:0),

* proporcions similars a la llet de vaca d’acids grassos saturats de cadena
llarga i cis-monoinsaturats,

« la preséncia de petites quantitats d’acids grassos poliinsaturats de cadena
llarga (AGPI-CL) pero que tenen una importancia vital.

Aquests descobriments han impulsat una nova generacid de productes en
els quals les proporcions i les relacions entre els acids grassos es controlen
acuradament i es busca la barreja adequada de greixos que permeti que el
nounat es beneficif dels avantatges que aquests icids grassos poliinsaturats de
cadena llarga proporcionen en la lactancia natural.

Els estudis duts a terme indiquen la necessitat d’afegir a la férmula dels pre-
parats per a lactants una quantitat superior d’acid oleic (C-18:1, n-9) perqué
s’acosti més a la concentracié mitjana de la llet materna, en la qual constitueix
la tercera part dels lipids que la componen, és a dir, es tracta de 1’acid gras
majoritari en la llet materna (Koletzko. 1992). Un enriquiment de la dieta amb
aquest acid gras durant el perfode del deslletament ajuda a mantenir un perfil
de lipoproteines similar al que s’aconsegueix amb la llet materna (Uauy, 1989).

Pel que fa als efectes bioldgics, els acids dihomo-y-linolénic (C20:3, n-6),
AA (C20:4, n-6) i EPA (C20:5, n-3) son precursors dels acids icosinics com les
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LLET LLET
MATERNA (%) DE VACA (%)*

Acid butiric C4:0 N.D. 34
Acid caproic C6:0 0.02 2-5
Acid caprilic C8:0 0.13 1-15
Acid capric C10:0 1.10 2
Acid lauric C12:0 5.13 3
Acid miristic C14:0 6.41 11
Acid pentadecenoic C15:0 0.3 1.5
Acid palmitic C16:0 20.76 25-30
Acid margaric C17:0 N.D. N.D.
Acid estearic C18:0 7.14 12
Acid palmitoleic C16:1 n-7 2.7 2
Acid heptadecenoic C17:1n-7 N.D. N.D.
Acid oleic C18:1 n-9 36.34 23
Acid linoleic C18:2 n-6 12.55 2
Acid o-linolénic C18:3 n-3 1.01 0.5
Acid araquic C20:0 N.D. N.D.
Acid icosanoic C20:1 n-11 N.D. N.D.
Acid icosadienoic C20:2 n-6 0.48 N.D.
Acid dihomo-y-linolenic

C20:3 n-6 0.45 N.D.
Acid araquidonic C20:4 n-6 0.52 0.3
Acid icosapentaenoic

C20:5n-3 N.D. N.D.
Acid docosatetraenoic

C22:4 n-6 0.10 N.D.
Acid docosapentaenoic

C22:5n-3 0.14 N.D.
Acid docosahexaenoic

C22:6 n-3 0.27 N.D.
Acids grassos no identificats 4.45 2.2-11.7
- X saturats 41 60.5-70
- Z monoinsaturats 39.04 25.0
- 2 poliinsaturats 13.56 2.5
- ¥ poliinsaturats cadena llarga 1.96 0.3
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prostaglandines. les prostaciclines, els tromboxans i els leucotriens. A més, sén
components estructurals dels sistemes de membranes en tots els teixits ja que
formen part dels fosfolipids. Els fosfoliptds del cervell i de la retina s6n parti-
cularment rics en AA i DHA (Birch, 1992; Many, 1996). La concentracid en la
membrana influeix en la fluidesa, la permeabilitat per a I’intercanvi de metabo-
lits, I’activitat dels enzims units a membranes, la dels receptors i la resposta
electrica davant I’excitacié (Clandinin, 1985; Spector, 1985; Ballabriga, 1994,
Clandinin, 1994: Neuringer, 1994; Prisco, 1996).

Estudis recents evidencien que el contingut en DHA dels eritrocits esta rela-
cionat amb la resposta visual dels lactants (Uauy, 1991; Makrides, 1993).

Tal com he dit abans, el contingut en AGPI-CL de la série n-6 en els lipids
cerebrals dels nounats €s aproximadament dues vegades més gran que el de la
série n-3. Aquesta relacié es manté en la llet materna i es considera que cobreix
les necessitats del nounat, fins i tot en prematurs (Clandinin, 1989), per tant
sera aquesta la relacié que s’ha d’aconseguir en la formulacio de les llets infan-
tils (Koletzko, 1988; Clandinin, 1989; Martinez, 1992).

L’oli de peix esta ampliament difés com a subministrador d”AGPI-CL, pero
s’observa que les llets infantils suplementades amb oli de peix produeixen un
increment progressiu de 1’acid icosapentaenoic (20:5 n-3) (EPA) 1 un descens
de I’AA (20:4 n-6) en els glicerofosfolipids dels teixits i del plasma en animals
d’experimentacid. (Sosenko, 1989; Zuiiga, 1989; Foote, 1990; Sebokova,
1990) aixi com en plasma, plaquetes i globuls rojos d’humans (Popp-Snijders,
1986; Delany, 1990).

El descens d’AA té un fort impacte negatiu en els lactants ja que aquest acid
gras es presenta en grans quantitats en totes les membranes i actua com un
important precursor del metabolisme de I’acid icosanic, a més d’estar relacionat
amb el creixement i el desenvolupament dels tests cognitius en el primer any de
vida (Koletzko, 1991). Per tant, les dietes desproporcionades en AGPI-CL de les
series n-3 i n-6 no sén compatibles amb un desenvolupament bioquimic nor-
mal dels lipids estructurals de la membrana (Innis, 1991). Els problemes oca-
sionats amb les férmules infantils suplementades amb oli de peix poden ser
resolts amb férmules enriquides amb acids grassos procedents d’ou. Aquestes
férmules infantils presenten unes proporcions adequades d"AGPI-CL (Kohn,
1994). Actualment s’estudien altres primeres mateéries procedents de microal-
gues amb quantitats i relacions interessants d’aquests AGPI-CL (Zeller, 1996).

31



HIDRATS DE CARBONI

El contingut en hidrats de carboni de la llet humana és de 7 g/100 ml.
Practicament el 90% d’aquests compostos ho sén en forma de lactosa i el 10%
restant el formen diferents oligosacarids. La composicié d’aquests oligosaca-
rids no es coneix exactament fet pel qual no €s possible, encara, reproduir exac-
tament la composicié dels hidrats de carboni de la llet materna.

No obstant aix0, aquests oligosacarids tenen unes funcions concretes i la
seva preséncia a [a llet materna pot estar perfectament justificada, com és el cas
de I’actual lactosamina que facilita el creixement del Lactobacillius bifidus var.
penn. (Bezkorovainy, 1976; Bezkorovainy, 1979) 1, per tant. el desenvolupa-
ment de la flora intestinal.

La lactosa s’hidrolitza per accié de la lactasa, la qual esta completament
desenvolupada poc temps després del naixement (Aurricchio, 1965d; Jarret,
1966).

Una altra de les caracteristiques €s la d’afavorir I’absorcio de calci. Es creu
que aquest efecte es deu al fet que la flora intestinal el converteix en acid
lactic que en reduir el pH luminal augmenta la solubilidad del calci i una part
de la lactosa és fermentada per bacteris del colon, fermentacié que produeix
acid lactic i afavoreix un correcte desenvolupament de la flora intestinal.
Aquest compost contribueix al baix pH dels excrements dels lactants alimen-
tats amb llet materna i és responsable en part del creixement menor d’E. coli a
Iintesti d’aquests lactants (Bullen, 1971: Winber, 1974).

Per a les llets d’iniciaci6 i de continuacid, ’ESPGAN (1990) recomana que
la lactosa sigui el principal hidrat de carboni. La resta serd preferentment
glucosa ifo dextrinomaltosa, encara que per a les llets de continuacié estiguin
permesos el mido o els preparats a base de farina.

En comparacié amb altres monosacarids o disacarids oferts als lactants, la
lactosa té el grau de dolgor més baix. No hi ha motius que justifiquin 1’addicié
de sacarosa, el paper de la qual en la protogeénesi de la caries dental esta
perfectament demostrada i la influéncia de la qual en el desenvolupament de
I’obesitat 1 I’arteriosclerosi és objecte de debat.

L’ESPGAN desaconsella 1’addicié de sacarosa per tal d’evitar acostumar-
se al sabor dolg ja que fins i tot el nounat pot reconéixer aquest sabor des del
primer dia de vida (Nowlis, 1976) i considera que fins ara no s han presentat
proves concloents sobre el valor nutritiu de la inclusié de mel en les formules
(Lindquist, 1975).

L’ESPGAN, d’acord amb la Comissié de la Comunitat Europea (1986),
recomana que la quantitat de sacarosa, fructosa o mel (separadament o total-
ment) en les férmules de continuacid no excedeixi el 20% del total d’hidrats de
carboni.

32

) Com que el marge permes d’ingestié d’energia procedent de les proteines
¢s molt petit, Fomon (1995) creu que €s evident que establir un limit superior
per al contingut d’hidrats de carboni en una llet artificial té Pefecte d’augmen-
Far el nivell minim permés per als greixos. Sembla preferible establir el 1imit
inferior directament per als greixos en lloc de fer-
d’un limit superior per als hidrats de carboni.

Tot i aixi, 'ESPGAN Committee on Nutrition (1981) i la Comissié de Ia
Comunitat Europea (1991) han especificat Iimits superiors per als hidrats de
carboni de 12 i 14 g/100 kcal respectivament per a les

ho indirectament a través

llets artificials per a

lactants.
2/100 Kcal
Minim Maxim
ESPGAN (77) 8.00 12.00
Comissié CEE (91) 7.00 14.00

(98]
[95]



PROTEINES

Pel que sembla, la llet humana té el contingut més baix de proteines de totes
les llets estudiades fins ara (0,9 g/100 ml), proporcié que representa nomeés el
5% de I’energia.

La diferéncia entre la llet humana i la llet de vaca és deguda, fonamental-
ment, a I’elevada proporcié de lactoalbiimina (proteina de serum) present en la
llet humana (relacié lactoalbiimina/caseina, 60:40) amb relacié a la caselna si
Ja comparem amb la llet de vaca (relacié lactoalblimina/caseina, 20:80). La
caseina té un contingut relativament elevat d’aminoacids aromatics (fenilalani-
na i tirosina) i ramificats (leucina, valina, isoleucina) i un contingut extrema-
dament baix de cistina, per tant, la relacié metionina/cistina (7,74) és entre 2 i
3 vegades més gran que en altres proteines animals i unes 10 vegades més gran
que en la llet humana (0,69) o que en proteina de serum (0,72) (Jensen, 1978).
Aixd no obstant, les férmules amb baix contingut proteic a les quals s’ha
afegit serum desmineralitzat -que consisteix principalment en lactoalbimina- a
la proteina de llet de vaca, tenen una composicié d’aminoacids bastant similar
a la de la llet humana.

La caseina proporciona aminoacids, calci i fosfat inorganic. Igual que algu-
nes altres proteines de serum de la llet, podrien tenir un efecte protector davant
de les infeccions gastrointestinals a través de la promocié del creixement dels
bifidobacteris.

Les micel-les de caseina de la llet de vaca s6n molt més grans que les de la
llet humana, motiu pel qual la caseina de la llet humana té una biodisponibili-
tat millor.

No se sap amb certesa quins s6n els requeriments minims de proteines dels
lactants menors de 6 mesos d’edat. En aquesta edat no és possible aplicar €l
meétode factorial i s6n escasses les dades d’estudis sobre el balang nitrogenat.
D’aquesta manera, els valors generalment acceptats com a “optims” es deriven
del mesurament de la ingesta espontania dels lactants sans alimentats amb llet
materna i si tenim en compte les variacions biologiques, les xifres indicades
son superiors a la mitjana més dues vegades la desviacié estandard: 2,4 g/kg
entre 0 i 3 mesos d’edat i 1,85 g/kg entre 3 1 6 mesos (Joint FAO/OMS, 1965).

El valor minim d’1,8 g/100 kcal (1,2 g/100 ml) no ha estat provat en cap
estudi prospectiu del creixement i dels indexs d’estat nutricional de les protei-
nes amb un nombre suficient de lactants normals. Durant el primer mes de la
vida, la ingesta proteica d'un lactant que consumeix 115 kcal/kg/dia amb 1,8 g
de proteines/100 kcal, sera de 2,07 g/kg/dia, quantitat inferior a la ingesta diete-
tica de proteines recomanada per al primer mes de vida. La concentracié mini-
ma de proteines s’ha d’ajustar a 2,0 0 2,2 g/kg/dia en les llets artificials dis-
senyades per als 2 o 3 primers mesos de vida. Els valors minims que especifi-
ca la Comissié de la Comunitat Europea (Directriu CEE 91/321) impliquen
unes necessitats proteiques un 24% inferiors quan s’utiliza una llet artificial

amb predomini de serum en lloc de caseina. perd no hi ha proves que hi hagi
diferéncies (Fomon, 1995).

2/100 Kcal
Llets d’inici Minim Maxim
ESPGAN (77) 1.80 2.80
Directriu 91/321/CEE 1.80 3.00

Els nivells maxims que recomana I"'ESPGAN (1977) donaven un limit
superior maxim de 2.8 g/100 kcal en les llets artificials per a lactants, pero les
regulacions i les directrius publicades des d’aleshores han augmentat aquests
valors. El Food and Drug Directorate (1990) del Canada i la Joint FAO/OMS
Codex Alimentarius Commission (Joint FAO/OMS. 1984) especifiquen un
valor de 4,0 g/100 kcal. El limit superior que déna la US Food and Drug
Administration (1985) i la Comissié de la Comunitat Europea (Directriu CEE
91/321) és de 3 g/100 kcal per a les llets d’inici i de 4,5 g/100 kcal per a les
llets de continuacié.

Per adaptar-se al [imit superior proposat per a la carrega renal potencial de
soluts (33 mosml/100 kcal) caldria reduir el limit superior de proteines i es sug-
gereix que s’estableixi una concentracié maxima de 3,2 g/100 kcal (Ziegleer,
1989). Avui es parla de valors més baixos, encara que no hi ha res regulat.

Alguns errors innats del metabolisme com els problemes dels enzims del
cicle de la urea poden beneficiar-se de la reduccié de la concentracié d’ami-
noacids no essencials. Per a altres problemes metabolics com la fenilcetondiria,
la tirosinémia i I"homocistindria els lactants haurien de prendre férmules que
climinessin un o dos aminoacids. Igualment, es poden utilitzar inhibidors espe-
cifics com NTBC (2 - [2 - nitro - 4 - trifluorometilbenzoil] - 1.3-ciclohexano-
diona) per inhibir 4-hidroxifenilpiruvat dioxigenasa i frenar la degradacié de
tirosina que afecta la normalitzacié de la funci6 renal i hepatica i prevenir en
conseqiiencia les crisis neurologiques (Lindstedt, 1992).

Les férmules amb concentracions reduides d’aminoacids ramificats (valina,
leucina i isoleucina) es destinen al tractament de la malaltia del xarop d’erable.
El tractament habitual de la fenilcetontria exigeix continuar les restriccions
dietetiques durant tota la infancia per prevenir el deteriorament del progrés
intel-lectual.

Recentment, s’ha despertat I'interes per I'Gs de nutrients que promouen el
creixement especific de les cel-lules de I'epiteli intestinal. La glutamina és un
aminoacid condicionalment essencial present en gran concentracié en la circu-
lacid intestinal que és la principal font d’energia intestinal en cas d’estres.
Subministrar nivells tan alevats com un terg dels requeriments de proteina en



forma de glutamina es va proposar com a rehabilitaci6 nutricional en pacients
amb problemes inflamatoris a causa d’una regeneracié de I'epiteli intestinal
incompleta (Souba, 1985; Van der Hulst, 1993).

Un altre punt que cal tenir en compte a 1’hora de considerar I’aportaci6 pro-
teica dels preparats infantils, €s que alguns lactants sén al-lergics a les protei-
nes de llet de vaca i necessiten una altra font proteica distinta.

La prevalenca de ’al-lergia a la llet de vaca recollida en la bibliografia va
des de valors inferiors a I'l % a valors tan alts com el 8%. L’al-lergia a la llet
de vaca es pot manifestar amb simptomes gastrointestinals, respiratoris, del sis-
tema nerviés central i dermatologics. Els primers simptomes d’aquesta al-lér-
gia es produeixen normalment durant el primer any de vida. La patogenesi
d’aquest fenomen no ha estat completament dilucidada i s’han postulat diver-
sos mecanismes immunologics que van des de les reaccions d’IgE a la hiper-
sensibilitat retardada mitjangant cél-lules.

Totes les fraccions grans de la llet de vaca sén potencialment al-lergeniques
i antigéniques. L’al-lergia a la llet de vaca pot produir-se per una sensibilitza-
ci6 primerenca per antigens en la férmula o pels antigens transmesos per la llet
materna de les mares que beuen llet de vaca. La lactancia materna per ella
mateixa no sembla prevenir del desenvolupament de 1’al-lergia consegiient
(Kramer, 1988). Les férmules no basades en la llet de vaca perd elaborades a
partir de proteina de soja, sén facilment disponibles i no s6n gaire cares; mal-
grat aixo, del 8 al 35 % dels nens al-lergics a la proteina de llet de vaca tenen
també reaccions al-lergiques a la proteina de soja (Kleinman, 1991). Les for-
mules hipoal-lergéniques elaborades amb proteines molt hidrolitzades son
assequibles i son dtils en la majoria de pacients afectats, pero son desagrada-
bles de sabor per a la major part dels lactants.
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CARNITINA
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Paper fisiologic cel-lular de la L-carnitina

Pel seu ait contingut caloric, els lipids sén la forma més important d’ener-
gia acumulada en |’organisme. La transformacié dels lipids en energia utilitza-
ble engloba la lipolisi d’aquests fins als acids grassos lliures i la B-oxidacié en
el mitocondri. El pas d’acids grassos a I’interior del mitocondri requereix la
seva esterificacié amb carnitina (3-hidroxi-4-N-trimetil-aminobutiric)
(Bremer, 1983).

La L-carnitina és necessaria per al transport dels acids grassos de cadena
llarga i altres acids organics a través de la membrana interna mitocondrial.
Aquesta funcié és la més coneguda, perd, Gltimament també se i atribueix un
paper en la inhibicié de la protedlisi muscular, en estreta relacié amb el meta-
bolisme dels aminoacids de cadena ramificada (Bayes, 1994; Campoy, 1994;
Heinonen, 1994).

La carnitina esta involucrada en una Harga llista de processos metabolics:

1) control de I'augment de carbohidrats que sintetitza I’organisme des de
les proteines,
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2) metabolisme proteic (inhibicié d’aminoacids especifics),

3) maduraci6 i mobilitat dels espermatozoides,

4) transport de missatges intercel-lulars en les cel-lules cerebrals,

5) disminuci6 del colesterol i dels triglicerids del plasma.

Actualment se sap que la génesi de I'arteriosclerosi s’inicia en ’edat infan-
til (Deckelbaum, 1990). Les tres formes d’origen de la placa arteriosclerotica
de I’adult -les estries grasses, les elevacions gelatinoses i els microtrombes-
passen ja per les arteries de lactants i dels nens normals. Algunes d’aquestes
lesions poden aturar-se o fer-se regressives; perdo moltes progressaran a lesions
més prominents que precipitaran diverses catastrofes cliniques.

L’objetiu de la sanitat moderna és modificar o eliminar molts dels factors
coneguts que afavoreixen 1’avang dels processos arteriosclerotics 1 d’aquesta
manera disminuir la incidéncia de la malaltia que encapgala la llista de causes
de morbiditat i mortalitat en el mén occidental. Alguns d’aquests factors es
poden controlar mitjangant la dieta (reduccié de la ingesta de sal, disminuci6
de greixos i colesterol, indexs apropiats entre acids grassos saturats, monoin-
saturats i poliinsaturats, alts continguts de carbohidrats complexos 1 fibres), el
control de la hipertensid, el control metabolic de la diabetis, la Iluita contra
’obesitat. I’eliminacié del tabac i un regim de vida, sobretot pel que fa a
I"activitat fisica, apropiat a cada edat.

Atgs que els patrons d’estil de vida es configuren en la infancia i Iado-
lescencia i que només durant aquest periode de la vida les mesures per preve-
nir la progressié de I'arteriosclerosi poden ser predectiblement efectives, és
cada dia més cert que I’arteriosclerosi és un problema pediatric (Haust, 1990).
Els estudis prospectius sobre els efectes tardans de I'alimentacio precog que-
den, doncs, totalment justificats i seran la base de les aplicacions practiques a
la clinica (Mauer, 1987; Taitz, 1987; Corrado, 1990; Lucas, 1990; Murioz,
1990; Sarria, 1990).

La majoria de les propostes de deteccié d’hipercolesterolemia (hiperlipide-
mia) i actuacions dietetiques o d’un altre tipus, a I’edat pediatrica, s"han fet per
a nens de més de 2 anys d’edat (Dalmau, 1990; Muiioz, 1990; Sarria, 1990;
Ballabriga, 1992).

L’ administracié de carnitina a animals d’experimentacié comporta una ele-
vacié plasmatica d’aquesta amina quaternaria i simultaniament la disminucid
del nivell de colesterol plasmatic amb la qual cosa es produeix una redistribu-
¢i6 del colesterol unit a les lipoproteines del plasma (Bell, 1992; Daynandan,
1994). Fa poc, Shimura (1993) informava que ’administracié de carnitina pro-
dueix una disminuci6é del colesterol total i dels triglicerids circulants en el
plasma. L’experimentacié en animals ha demostrat que la carnitina inhibeix
|activitat de la HMG-CoA reductasa, enzim que regula la sintesi endogena del
colesterol (Mondola, 1992).

Aquest “efecte beneficiés” de la férmula suplementada amb L-carnitina
sobre el metabolisme del colesterol (menor risc aterogénic) s’associa a con-

centracions plasmatiques més elevades de carnitina lliure (CL), ésters de car-
nitina de cadena llarga (EL) i carnitina total (CT) (Campoy, 1993; Liemlahi,
1996). Aquests resultats concorden amb les dades que ha aportat recentment
Dayanandan (1994) obtingudes amb animals d’experimentacié que van rebre
una férmula suplementada amb L-carnitina. Hi ha pocs estudis en humans que
relacionin la carnitina amb el metabolisme del colesterol i el possible paper que
té en la dilucié plasmatica de lipids, encara que aquest paper sembla demostrat
com palesen estudis com el que ha dut a terme Mondola (1992) amb animals
d’experimentacié que ha permes comprovar que la carnitina inhibeix ’activi-
tat de la HMG-CoA reductasa, enzim regulador de la sintesi intracel-lular de
colesterol. Segons Shimura (1993), I’administracié de caritina en la dieta pro-
dueix una disminucié de triglicerids i del colesterol total. S’ha publicat que la
carnitina estimula la lipolisi del teixit adip6s en els nounats, perd no actua mit-
jangant aquest mecanisme en adults (Novak, 1975; Curran, 1983; Orzali,
1984).

Les diferencies en les concentracions dels cossos cetonics en la llet mater-
na es deuen, en part, als alts nivells de carnitina que hi ha en el calostre i en la
llet madura en comparacié amb les que presenten les formules, i s’ha especu-
lat que la disponibilitat per a 'absorcié intestinal de la carnitina de la llet
materna €s més gran que la de les férmules comercials, com passa amb altres
components nutricionals (ferro) (Wasshaw, 1980).

El nounat a terme i encara més el preterme presenten una activitat menor de
la y-butirobetaina hidroxilasa, enzim que regula la sintesi de carnitina
(Rebouche, 1980; Olson, 1987; Melegh, 1990; Schmith-Sommerfeld, 1990).
La carnitina palmitoiltransferasa mitocondrial té una baixa activitat en el fetus
1 els nivells d’acetilcarnitina i 8-hidroxibutirat estan disminuits en el plasma
fetal, reflex d’una lenta oxidacio d’acids grassos (Giovannini, 1991). En el
moment de néixer ja es produeix un rapid increment de 1’activitat del sistema
carnitina aciltransferasa i de 1’oxidacié d’acids grassos en el fetge, el cor i el
teixit adipds marré (Bremer, 1983; Rebouche, 1986; Stanley, 1987,
Giovannini, 1991).

Tot aixd fa augmentar els nivells plasmatics de cossos cetonics fins al segon
dia de vida en que son oxidats, particularment en el teixit cerebral, on suposen
un substrat alternatiu a la glucosa (Pattel, 1975; Shambaugh, 1977; Bossi,
1989).

Immediatament després del naixement, es produeix un rapid increment de
I’activitat de la carnitina palmitoiltransferasa i en general de les aciltransfera-
ses (en les primeres 12-24 hores de vida) i de la capacitat d’oxidar acids gras-
sos al fetge, al cor, al teixit adipés marr6 i als peroxisomes (Barger-Lockner,
1981; Bremer, 1983; Rebouche, 1986; Stainley, 1987; Giovannini, 1991).



Nombrosos treballs (Penn, 1985; Novak, [987; Penn, [987; Campoy, 1996)
demostren que els lactants alimentats amb un baix contingut de camitina pre-
senten nivells baixos de carnitina tant en el plasma com en els teixits i poden
desenvolupar alteracions en I’oxidacié dels acids grassos, en el metabolisme de
compostos acetil CoA, en la cetogenesi i en el balang nitrogenat.

S’ha demostrat que la llet materna conté concentracions més elevades de
carnitina (11.2 a 14 mol/100 kcal) durant les primeres dues setmanes posteriors
al part i s’estabilitza més tard a 8.5 mol/100 kcal (Melegh, 1990; Giovannini,
1991). Del total de la carnitina determinada en la llet humana a terme, entre el
60 i el 80% pren la forma no esterificada (Melegh, 1990).

Rivero (1994) ha demostrat que els indexs “ésters de carnitina/carnitina
lliure” sén indicadors de 1'estat nutricional de carnitina en el nounat, i conclou
la necessitat de suplements amb L-carnitina, especialment en nounats preterme.
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TAURINA

La taurina és un acid B-aminosulfonic derivat de la cisteina. Es I’aminoi-
cid lliure més abundant que hi ha en el teixit nervis i apareix a grans concen-
tracions en el cervell en desenvolupament i en la retina madura (Sturman,
1988; Gaull, 1989).

Ha quedat demostrat que el nounat de poc pes té una escassa activitat hepa-
tica dels enzims cistationasa i descarboxilasa de I’acid cisteinsulfonic, que sén
imprescindibles en el metabolisme dels aminoacids sulfurats, el producte final
dels quals és la taurina.

Prenent com a base els resultats d’estudis d’animals i humans (Fomon,
1995) les consegiiéncies de la insuficiéncia de taurina sén:

1. endarreriment del creixement,

2. anomalies retinals i possiblement de la funcié auditiva,

3. alteracié de la conjugaci6 dels acids biliars,

4. alteraci de ’osmoregulacié del sistema nervids.

Durant la primera infancia, la taurina juga un paper important en la conju-
gacio dels acids biliars. El lactant huma és capag de conjugar els Acids biliars
tant amb taurina com amb glicina; ara bé, en preséncia d’una aportacié dietéti-
ca de taurina abundant, la conjugacié es fa fonamentalment amb taurina
(Brueton, 1978). Els acids biliars conjugats amb taurina sén més hidrosolubles
que els conjugats amb glicina (Hofman, 1984). El suplement de la dieta amb
taurina ha demostrat que augmenta I’absorcié de greixos en nens prematurs de
poc volum (Galeano, 1987).

Segons els resultats d’estudis fets amb animals, la taurina sembla ser una
molécula osmoreguladora, tant en teixits cerebrals com extracerebrals
(Tratchman, 1988a, 1988b). Elevades concentracions de taurina en el cervell
com les observades en lactants alimentats al pit, podrien protegir el sisterna
nerviés contra els efectes adversos tant la hipo com la hiperosmolaritat
(Sturman, 1988; Gaull, 1989).

S’han comunicat concentracions més grans de taurina en plasma i orina en
nens prematurs (Gaull, 1977; Rigo, 1977; Rassin, 1983) i a terme (Jarvenpaa,
1982) alimentats amb llet humana o amb llets artificials suplementades amb
taurina que en els lactants alimentats amb llets artificials sense suplements.

En conclusid, la taurina és necessaria en la nutricié infantil per diversos
motius:

- 1n’hi ha una sintesi molt limitada en el nounat i especialment en el
prematur,

- €s essencial en les primeres setmanes de vida,

- la llet de dona és rica en taurina,

- durant la lactancia en disminueix la concentracio,

- la suplementacié de formules eleva el nivell de taurina en el plasma.
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VITAMINES

Les recomanacions de vitamines s’han debatut en profunditat en el Codex
alimentarius i ’ESPGAN no ha trobat motius per divergir dels valors que s hi
donen. S’hi fa constar que en alguns paisos els requeriments de certes vitami-
nes estan parcialment coberts mitjangant I’enriquiment de la férmula i en part
mitjan¢ant I’aportacié d’un suplement vitaminic. .

Els estandards del Codex alimentarius i 'ESPGAN per a vitamines en les
férmules per a lactants son els segiients:

Quantitats per 100 kcal

Minim Maxim
Vitamina A 250 Ul 500 Ul
75 pg 150 pg
(expressat com a retinol) (expressat com a retinol)
Vitamina D 40 Ul 80 Ul
Acid ascorbic Sug no especificat
Tiamina 40 pg no especificat
Riboflavina 60 ng no especificat
Nicotinamida 250 pg no especificat
Vitamina B6 35ug no especificat
Acid folic 4 pg no especificat
Acid pantoténic 300 ug no especificat
Vitamina B12 0,15 pg no especificat
Vitamina K 4pg no especificat
Biotina 1,5 mg no especificat
Vitamina E = 0,9 mg/g acid gras no excedir 10 mg/100kcal
(compostos poliinsaturat

d’a-tocoferol)

Dintre de les vitamines, he cregut interessant desenvolupar més extensa-
ment la vitamina E a causa dels treballs d’investigaci6 que s’estan fent en el
meu ambit i dels nombrosos articles que han aparegut durant els dltims anys i
que reflecteixen la importincia que té en |’alimentacio infantil.
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VITAMINA E

El calostre conté una concentracié de vitamina E molt elevada, sis o set
vegades superior a la llet materna madura i és aquesta ingesta tan elevada de
vitamina E durant els primers dies de vida la que corregeix els baixos nivells
de vitamina E en el nounat (Oestra, 1986).

S6n nombrosos els estudis que han determinat els nivells de vitamina E a
la sang dels nounats i en les seves mares (Wright, 1951; Nitowsky, 1956; Mino,
1973; Higa, 1978; Cruz, 1983; Tanaka, 1988:; Laryea, 1989; Morita, 1989;
Gémez, 1992; Dison, 1993). En tots aquests estudis trobem que els nivells
materns son més elevats que els nivells neonatals.

L’absorci6 d’aquesta vitamina no sera la mateixa en nounats nodrits amb
lactancia materna que en nounats nodrits amb lactincia artificial.

Malgrat la baixa concentracié molar en les membranes, la vitamina E és el
principal antioxidant liposoluble amb antiradicals Iliures (Burton Ingold, 1989;
Sies, 1992; Parker, 1993), i s’evita aix{ la peroxidaci6 lipidica i es modula el
metabolisme de la cascada de Iacid araquidonic iniciada per la lipooxigenasa
i/o la ciclooxigenasa (Chan, 1993; Niki, 1993). La vitamina E és un component
indispensable en la bicapa lipidica de les membranes bioldogiques; una dismi-
nucid en el contingut comporta danys estructurals i funcionals en les membra-
nes (Machlin, 1980; Kagan, 1989).

El desenvolupament i la millora de les actuals llets infantils fa necessaria la
suplementaci6 d’aquest tipus de llets amb acids grassos poliinsaturats (AGPI)
de les series n-3 i n-6. Aquests compostos sén facilment peroxidables, tant en
el producte com en les membranes biologiques de I’individu que consumeix el
preparat. Si aix0 passa, no tan sols deixarem d’obtenir els efectes beneficiosos
derivats de la incorporacié d”AGPI siné que poden haver-hi problemes derivats
de la seva oxidacié (Fraga, 1990; Nair, 1993).

Per aquest motiu, aquestes noves llets infantils han d’incorporar a les seves
férmules quantitats més grans de vitamina E que les seves predecessores, per
tal d’evitar I’oxidaci6 dels AGPI suplementats (Van Gossum, 1988; Marshall,
1990; Sanders, 1992).

La figura mostra la comparacié de les concentracions plasmatiques de
vitamina E entre nens alimentats al pit i els alimentats amb férmula lactia
adaptada suplementada amb vitamina E des del moment del part fins al perio-
de de lactant.
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Nounats a terme - lactants: vitamina E

mg/dl

0-7 dies 20-40 dies 41-100 dies

BB 1M: lacthncia materna
[ Llet + AGPI-CL: llet dinici enriquida amb AGPI-CL

D’alfra banda, la vitamina E t€ un potencial efecte toxic si arriba a nivells
excessius. Per tot aix0, s'ha de dur a terme un control de I’estat nutricional pel
que fa a vitamina E dels nounats que s’alimenten amb una nova férmula infan-
til, especialment dels nounats prematurs amb index de primesa en els quals hi
ha un deficit en aquesta vitamina que no corregeix ni ’alimentacié materna
(Tanaka, 1088; Kelly, 1990; Tioka, 1991: Jain, 1991; Miyake, 1991).

$’ha demostrat també que la vitamina E exerceix un efecte protector en la
patofisiologia de 1’agressi6 isquémica miocardica ja que neutralitza els radicals
Hiures d’oxigen generats en la hipoperfusi6 i reperfusié miocardica. Se sap que
la vitamina E és el principal antioxidant d’acids grassos poliinsaturats consti-
tuents de les membranes cel-lulars (Diem, 1975; Burton, 1983; Bjorneboe,
1990). La generacié de superoxids cel-lulars pot ser suprimida per vitamina E
(Okano, 1991). Diversos estudis han demostrat que la vitamina E t€ efectes
antiaterogenics (Tuschida, 1980; Meydani, 1983; Morisot, 1984; Acal, 1990;
Bayes, 1990).

Actualment, se sap que les conseqiiéncies d'una ingesta baixa en vitamina
E poden induir una depressié de la resposta immunitaria, incrementen el risc
d’arteriosclerosi, de malalties cardiovasculars, de cancer i de cataractes en
1"adult (Bendich, 1992).
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MINERALS

Els nivells de minerals en les llets per a lactants vénen condicionats, sobre-
tot, per la capacitat d’excrecio renal en aquestes edats primerenques de la vida,
en les quals encara no hi ha una maduresa de tal capacitat.

En les seves recomanacions, I'ESPGAN desenvolupa en profunditat la
necessitat de la majoria dels minerals, estableix limits maxims i minims per a
alguns i cita per a la resta elements traces, ja que les dades disponibles sén
insuficients per establir uns nivells exactes.

Val la pena citar la classificacié de les formules d’iniciacié suplementades
amb ferro (no menys d’1 mg/100 kcal o0 0,7 mg/100 ml) i les férmules sense
suplement de ferro (0,1-0,2 mg/100 kcal o 0,07-0,14 mg/100 ml) segons la
quantitat d’aquest mineral que hi hagi en la composicid.

Els nivells maxims i minims dels diferents minerals que estableix
I"ESPGAN per a les formules d’iniciciacid son els segiients:

Quantitats per 100 kcal

Minim Maxim
Sodi - 1,76 mEq
Sodi + Potassi + Clor - 50 mEq/1
Calci 60 mg -
Fosfor 30 mg 50 mg
Ca/P 1,2 2
Magnesi 6 mg -
Zinc 0,3 mg -
Coure 30ug -
Tode Sug -
Manganes Sug -
Ferro 0,1 mg 0,2 mg

(férmula sense suplement)

Ferro 1 mg -

(férmula amb suplement)

Tenint en compte que analitzar el desenvolupament dels avencos de les
investigacions de la importancia fisioldgica de tots els minerals en alimentacié
infantil seria massa extens, he escollit el desenvolupament del seleni, que apa-
reix en la llet materna a concentracions de 2,2 pg a 3.0 ug per cada 100 kcal i
que, segons la bibliografia, sembla especialment important en la proteccié
contra |’estrés oxidatiu.



SELENI

S’han identificat nombroses selenoproteines, perd una sola, la glutatié pro-
xidasa, t€ una funcié coneguda: neutralizar els hidroperoxids com ara el pero-
xid d’hidrogen, els hidroperoxids dels acids grassos presents en els fosfolipids
i els radicals lliures, agents molt perjudicials 1 altament toxics per a les mem-
branes cel-lulars, per a la cel-lula (Litov, 1989).

El fetus acumula seleni al final de I’embaras i I’emmagatzema en el fetge.
Després del naixement, les deposicions de seleni disminueixen rapidament.
Aparentment, les diferencies de seleni no sén responsables de problemes en
I’embaras o el part.

Les concentracions plasmatiques de seleni en el naixement oscil-len entre
501 100 pg/l i van disminuint durant els primers 4 mesos de vida (Verlinden,
1983; Van Caillie-Bertrand. 1986). La deficiéncia de seleni es va observar pri-
mer en animals, perd ara es coneix també en humans. Les manifestacions de la
seva deficiéncia normalment tarden anys a desenvolupar-se.

Pel que fa a la concentracid de seleni a la llet humana, nombrosos estudis
confirmen que aquesta concentracio varia segons el moment de la lactancia. Els
nivells més alts estan en el calostre, i disminueixen significativament durant el
primer mes de vida, tant en mares de nounats a terme com de prematurs. A par-
tir del primer mes de vida el nivell de seleni s’estabilitza. Existeix una gran
variabilitat entre mostres individuals t entre paisos (Higashi, 1983;
Kumpulainen, 1984; Robberech, 1985; Milner, 1987; Dorner, 1990; Bratakos,
1991; Perrone, 1994).

Diversos estudis constaten com els compostos de seleni son biologicament
més disponibles i els retenen millor els nens alimentats al pit que els nens ali-
mentats amb férmula inicial. En general 1’absorcié de Fe, Zn, Cu, Mn i Se és
més gran en la llet humana que en la llet de vaca (Lonnerdal, 1985).

Les concentracions de seleni s6n menors en els nens alimentats amb f6r-
mula infantil que amb llet materna (Hatano, 1985; Lonnerdal, 1985; Dorner,
1990; Smith, 1991).

El seleni s’absorbeix amb certa facilitat (>50%) i la biodisponibilitat varia
segons l’aliment ingerit; diversos estudis suggereixen que les formes de
I'element Iligades organicament es retenen millor que les inorganiques.

Lonnerdal (1994) estudia I’efecte de suplementar amb 10 ng/ml de seleni
formules infantils basades en llet de vaca. Als 6 mesos de vida, I’estat nutri-
cional de seleni 1 'activitat de la glutatié peroxidasa, és similar en els nens
alimentats al pit i en els nens alimentats amb férmula infantil suplementada,
perd és menor en els nens que no van rebre suplement.

El contingut mitja de seleni en la liet humana és una mica més del doble
comparat amb la llet de férmula sense suplement (11.7 vs 5 pg/l) (Fraga, 1993).
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A més, s’ha demostrat que en la llet humana hi ha la millor relacié entre el con-
tingut de seleni (pg/l) i de proteines (g/1)=1.06.

Levander (1988) proposa una ingesta de seleni per a nounats entre 10 i 45
pg/dia.

Un index similar al de la llet humana s aconsegueix suplementant la f6r-
mula lactia, aixi s’obté un index 3,5 vegades més gran que el de les férmules
normals no suplementades (0.31) (Cervilla, 1992; Cocho, 1992).
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5. TENDENCIES DE FUTUR

De tot el que acabo d’exposar se’n desprén que cada dia s’avanca més en el
coneixement i el desenvolupament de les formules lacties per a nodrissons,
pero de cara al futur ens podem preguntar quin és I'esdevenidor o qué és el que
s’espera i fins a quin punt ho podrem aconseguir. Com ja hem dit altres vega-
des, la situacio ideal seria aconseguir una llet exactament igual a la de mare,
pero 4ixd €s practicament impossible perqué la llet de mare és diferent en cada
moment i va canviant fins i tot cada dia i amb les diferents situacions de mati.
tarda i vespre durant la jornada.

La situacio ideal seria poder fer una formula personalitzada, és a dir, per a
cada individu en concret que complis el seus requeriments nutricionals en cada
moment al llarg de la seva vida, de manera que la composici6 anés canviant
perque sempre fos la més apropiada. Aixd, ara per ara, €s una suposicié com-
pletament utopica.

No obstant aix0, el que no és tan utdpic és pensar que la situacié de futur
podria ser una férmula base que contingués els components minims necessaris
per a tothom i que després hi haguessin una série d’ingredients que poguessin
afegir-s’hi segons els requeriments de cada situacid. A titol d’exemple, si hi
hagués una férmula que contingués un 1% de proteines i n’hi poguessim afe-
gir de 0,1 en 0,1% més cada vegada es podria arribar a la férmula ideal en cada
moment.

Hem vist que les formules infantils proporcionen una aportacié nutricional
apropiada als lactants sans, i afavoreixen un creixement i un desenvolupament
equivalent al dels lactants sans alimentats amb lactancia materna. No obstant
aixo, els lactants que reben lactancia artificial no estan tan ben protegits de les
infeccions (Lo CW, 1996). Moltes proteines no nutricionals presents a la llet
humana pero absents a les férmules artificials tenen un paper important en el
sistema de defensa, les immunoglobulines de secrecié incloses, tant per a para-
sits com per a rotavirus, giardia, Haemophilus influenzae, Campilobacter,
Escherichia coli enteropatogenica, Shigella i polivirus (Haffejee IE, 1991:
Zaman, 1991).

Els efectes protectors de la llet humana contra I’otitis mitjana, que recullen
diversos estudis, poden ser deguts a immunoglobulines A secretores especifi-
ques (Ig A), que prevenen la colonitzacié nasofaringica per H. influenzae
{Harabuchi, 1994). De manera similar, segons un estudi prospectiu (Ruiz-
Palacios, 1990), les Ig A secretores per als patdgens intestinals protegeixen de
la gastroenteritis els nens de paisos desenvolupats on les diarrees per
Campilobacter s6n 3,2 vegades més comunes en els nens que no reben lactan-
cia materna .

Hi ha un grup de nens la salut, el creixement i el desenvolupament dels
quals pot no portar-se a terme de manera Optima ni amb les férmules normal-
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ment disponibles ni amb la llet materna. Alguns lactants estarien més ben
alimentats amb férmules desenvolupades amb enginyeria genética que contin-
guessin anticossos estimulants de la immunitat i antigens (Lo CW, 1996).

L'enginyeria genética de nutrients especifics i una alimentacio enteral pri-
merenca han estat aproximacions fetes amb exit per promoure el creixement i
el desenvolupament de la funcid intestinal en els lactants prematurs. Els factors
immunoprotectors i de creixement elaborats per enginyeria genetica poden
complementar aquest acostament i poden disminuir el risc d’alteracions intes-
tinals i de malalties infeccioses que comprometen la superviveéncia de lactants
molt prematurs. Els factors de creixement pulmonar elaborats per enginyeria
genetica, vehiculats de manera que se’n faciliti I’absorcié cap al sistema circu-
latori o el transport pels limfocits que migren cap a superficies de mucoses
allunyades de I'intesti, poden, en teoria, ser addicionats a les férmules per pro-
moure la maduracié del pulmd.

La necessitat de formules especialitzades per a nens amb errors metabolics
poc freqiients que no poden metabolitzar certs aminoacids podrien disminuir en
localitzar-se la disposicié genética si la terdpia genetica s’anés desenvolupant.
Algun dia pot ser que sigui possible incorporar gens especitics que substituei-
xin seqiiencies en les formules artificials si s’aconseguissin vectors segurs i
efectius.

El suport nutricional per a nens amb problemes intestinals cronics per infla-
macid, infeccid, isquémia, o reseccid quirdrgica, com passa en ’enterocolitis
necrotitzant o la sindrome de I’intesti gros, sovint poden considerar-se un desa-
fiament.

Les férmules que continguin citocines promotores del creixement i la inte-
gritat de les cél-lules epitelials, podran protegir-se de 1’enterocolitis necrotitzant.

Les féormules elementals son ttils per subministrar nutrients a aquests nens,
molts dels quals requereixen nutricié parenteral. Les férmules modulars sén
també una ajuda en fases posteriors d’aquests desordres.

La llet materna conté peptids reguladors gastrointestinals com el peptid
inhibidor gastric, bombesina, colecistocinina i neurotensina, els quals poden
ser importants per al creixement i la maduracié del tracte gastrointestinal en
nounats (Berseth, 1990). Factors com 1’hormona del creixement, el factor de
creixement I tipus insulina, el factor d’estimulacié colonial granulocitomacro-
fag i el factor-f de transformacié del creixement, han demostrat augmentar la
funcid intestinal i les defenses de la mucosa. Hi ha molts altres factors que esti-
mulen la sintesi d’ADN com el factor de creixement epidérmic molts dels quals
han estat ja caracteritzats per complet (Kohno, 1991). El factor de necrosi
tumoral (catequina) i altres citosines com les interleucines I, 6, 8 1 10 1 inter-
ferons poden produir I'estimulacié de les cel-lules mononuclears en la llet
humana (Rudloff, 1992; Skansén-Saphir, 1993). Si se’n demostra la seguretat 1
I’eficacia, totes aquestes proteines poden ser potencialment produides per
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enginyeria genética i poden ser afegides a férmules especialitzades per donar
suport a la maduracio intestinal o millorar la immunocompetencia.

La preséncia d’una serie de substancies enzimatiques presents en la llet de
la mare seran un altre suport. Aquestes substancies avui encara no estan estu-
diades ni desenvolupades, perd indubtablement una llet amb la preséncia d’a-
quests enzims pot ser un pas important per desenvolupar i obtenir unes llets
més semblants a les maternes. Es facil preveure que en un futur proxim es
puguin trobar incorporades a les férmules infantils; també és facil pensar que,
a mesura que s’avanci més en el coneixement d’una série de components com
poden ser els aminoacids lliures presents en les llets maternes o en algun altre
tipus de components poc coneguts com la preséncia mateixa del colesterol, que
esta en quantitats bastant apreciables a la llet de mare, puguin ser elements que,
una vegada coneguts els motius de la seva preséncia a la llet humana, s apli-
quin a les férmules. Avui no se sap exactament quina funcié tenen i per aixd no
s"apliquen.

El lisozim, la lactoferrina i altres factors de la llet humana poden ser també
importants en el creixement o en el sistema de defensa (Hennart, 1991). El liso-
zim és un enzim que hidrolitza les unions glucosidiques entre N-acetilglucosa-
mina i ["acid N-acetilmuramic, components de la paret dels bacteris. El lisozim
esta present a la llet de vaca solament a nivell de traces; la concentracié mitja-
na a la llet materna és de 80 a 245 mg/L (Hennart, 1991). Encara que la llet
humana té concentracions menors de la majoria de les vitamines i minerals que
les llets artificials, la biodisponibilitat d’aquests nutrients (en particular del
ferro, el calci 1 el zinc) és sovint molt més gran a la llet materna perque
["absorci6 la facilita la preséncia d’unions a lligands especifics.

Si aquests lligands com poden ser la lactoferrina o metalotioneina pogues-
sin produir-se de manera segura i a un cost baix, podrien afegir-se a les férmu-
les per incrementar la biodisponibilitat dels nutrients i a més minimitzar els ris-
cos d’infeccions enteriques o les deficiéncies de nutrients dels elements traces.

Els nucleotids, particularment el monofosfat d’inosina, poden contribuir a
una major absorcié. L’absorcié del ferro en els nens amb lactancia materna pot
actuar com a factor de creixement i pot tenir efectes immunomoduladors sobre
el sistema de defensa (Carver, 1991). Actualment s’estan afegint a algunes f6r-
mules infantils. Les poliamines, com la putrescina, ’espermina i [’espermidi-
na, estan involucrades en la proliferacié i la diferenciacio6 cel-lular i poden estar
presents en quantitats molt variables en la llet humana i en Iartificial (Pollack,
1992). L’administracié per via enteral de poliamines ha demostrat tenir
influéncia en la maduraci6 intestinal en molts models animals.

Les férmules que contenen proteines amb epitops al-lergénics exclosos
geneticament o féormules amb peptids que produeixen intolerancies, poden ser
utils en el tractament dels problemes d’al-lergies o per suprimir el desenvolu-
pament de desordres autoimmunitaris en etapes posteriors de la vida.



Pot arribar a ser possible introduir proteines en la formuia per a I’al-lergia
a la proteina de la llet de vaca que, paradoxalment, redueixin el potencial d’un
posterior desenvolupament de reaccions al-lergiques o alteracions autoimmu-
nitaries. La introduccio enteral en etapes crucials del comencament de la vida
d’antigens que poguessin unir-se a lligands creats per enginyeria genética,
podria desenvolupar una tolerancia per desactivar o suprimir les ceél-lules regu-
ladores. Afegir anticossos per a antigens especifics o manipular genéticament
’eliminacié d’epitops especifics responsables dels estimuls antigénics de les
proteines administrades per via oral, soén algunes de les possibles estrategies
que podrien produir tolerancia.

L’administracié oral d’autoantigens ha demostrat suprimir les alteracions
en molts models experimentals autoimmunitaris i el potencial de tractament o
prevencié de malalties autoimmunitaries com I’esclerosi miltiple, ’artritis
reumatica i la diabetis mellirus pot ser una interessant linia d’investigacié en
I’enginyeria genética d’autoproteines.

Fins fa poc temps, es creia que la lactoferrina de la llet materna, a part d’in-
crementar [’absorcié de ferro, exercia un efecte bacteriostatic per unié als ions
ferrics i1 privava de ferro als bacteris (Weinberg, 1984). Avui dia se sap que el
seu paper bacteriostatic es deu a que trenca ’estructura dels lipopolisacarids de
la paret bacteriana.

Les tférmules amb substiancies bioldgicament actives creades amb enginye-
ria genética poden incrementar I’absorcié de nutrients en nens amb 1’absorcié
o la digestié dificultades, millorar la immunitat i la integritat de la mucosa i,
potencialment, defensar o protegir contra el risc de malalties.

Un creixent nombre de nens sén immunodeficients en edats primerenques
de la vida, la majoria dels quals per transmissio vertical del virus de la immu-
nodeficiencia humana. Aquests nens sovint sén assetjats per problemes de
creixement, susceptibilitat d’infeccions i compromis gastrointestinal durant el
primer any de vida. Els esfor¢os primerencs per mantenir una aportacid nutri-
cional apropiada per via enteral pot retardar la progressié d’aquests signes i
simptomes, mantenir la qualitat de vida dels nens (ex.: menys hospitalitza-
cions) i, possiblement, allargar-ne les vides. Les férmules elementals poden ser
necessaries si la mala absorcid arriba a ser un problema, pero 1’addici6 de fac-
tors de creixement i agents que millorin la immunitat poden incrementar
I’eficacia de les formules corrents. Les substancies antiinflamatories, com la
catalasa, el lisozim i diversos inhibidors de proteases, poden també modificar
la progressi6 de la inflamacié o proporcionar citoproteccié als nens que han
sofert lesions en el tracte gastrointestinal o en els sistemes de defensa o que han
tingut un alt risc d’aquests problemes.

Els nens immunodeficients poden estar més ben alimentats amb férmules
elaborades per enginyeria genetica amb antigens o anticossos que estimulen la
immunitat units a lligands que se sapiga que tenen receptors en les c¢l-lules
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intestinals, per exemple, com he dit abans, les citocines com el factor de crei-
xement epidermic I i interleucina 11, que promouen el creixement i la integri-
tat de les c2l-lules epitelials, es poden addicionar a les formules per protegir del
desenvolupament o de I’empitjorament de I’enterocolitis necrotitzant.

La interleucina 11 és una citocina descrita fa poc temps que té efecte de
creixement pleotrdpic en diversos teixits i pot estimular la proliferaci6 de les
cel-lules del tub digestiu en I'intesti prim i les cel-lules hematopoctiques i pro-
duir un efecte potencialment util en el tractament de les trombocitopénies
congenites i adquirides, problemes en la medul-la i malalties intestinals.

Aixd, per tant, obre un ampli camp i un ampli mén d’incognites davant nos-
tre. El futur i I'evolucié d’aquests productes encara esta per desenvolupar molt
si ens volem apropar a aquest model. Com he dit al comengament, a la vida mai
no trobarem un model al qual puguem aspirar i que en principi reuneixi tota la
perfeccid. Per tant, les possibilitats que es poden obrir en el cam{ del desenvo-
lupament sén, si no infinites, prou grans i prou interessants per continuar
treballant durant molts anys a fi d’intentar aconseguir el que sigui mes apropiat
per al nadd, que sempre sera la llet de la mare, perd en cas que aixo no sigui
possible proporcionar-li un substitut que ofereixi totes les garanties, les quali-
tats i les caracteristiques que necessitara per al seu perfecte desenvolupament.



RESUM

En resum, la llet materna continua essent la font de nutricié optima per als
lactants sans en els primers mesos de vida 1 I’estandard al qual les férmules per
a lactants han d"aspirar. Malgrat aix0, quan arriba "hora del deslletament, les
formules artificials alimenten els lactants sans de forma correcta. Als paisos
desenvolupats hi ha pogques diferéncies entre el creixement i la morbiditat dels
lactants alimentats amb lactancia materna i el de lactancia artificial.

Encara hi ha moltes diferencies entre la composicié de les férmules i la llet
materna pel que fa a moltes substancies que poden afectar el creixement i el
sistema de defensa. Tot i aixi, els continus esfor¢os per aconseguir millors
férmules que puguin ajudar a I'adaptacié en lesions del sistema intestinal o
I"augment del creixement en els lactants que s6n prematurs, al-lergics o que
pateixen algun estres patotisiologic, poden ser de gran ajuda en el futur.

Formules modulars, amb els components nutricionals individuals afegits en
les quantitats necessaries, poden estar disponibles per controlar millor els pro-
blemes metabolics, les sindromes de malabsorcid i les reaccions al-lérgiques o
per tal de prevenir malalties croniques. Per fabricar aquestes formules infantils
es poden utilitzar primeres materies diferents de la llet de vaca, ja que de vega-
des aquesta produeix I’aparicié d’intolerancies al-leérgiques 1 pérdues ocultes de
sang.

En un futur pot ser possible introduir per enginyeria genctica proteines,
lligands o factors de creixement a les formules per a lactants especialitzades.
Aquest enfocament pot ser beneficids per als lactants que tenen enterocolitis
necrotitzant, sindrome de ’intesti gros i altres problemes, els quals es benefi-
ciaran d’un millor creixement, un augment de 1’absorcié de macronutrients i
minerals i una millor integritat de la mucosa intestinal.

No hi ha dubte, doncs, que ens trobem davant d’un projecte de futur ben
interessant.
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