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Aceptado el 21 de octubre de 2016 en la dieta regular con el fin de evitar o disminuir los efectos negativos de una alimentacién

inadecuada en el desarrollo global de una persona. Dado que se conocen los requerimientos

Palabras clave: de elementos como el acido docosahexaenoico (DHA) durante el desarrollo neurolégico en

cognicién las etapas mas tempranas de la vida, resulta de gran importancia evaluar el alcance de la
estado nutricional suplementacién de estos componentes y su relacién con la cognicién en poblacién
nifo pediatrica.

suplementos dietarios Métodos: se realizé una revisién de la literatura en las bases de datos Embase y Pubmed
crecimiento y desarrollo teniendo en cuenta estudios que relacionaran la suplementacién nutricional con acidos

grasos, hierro y zinc y las funciones cognitivas en ninos.

Resultados: se encontré evidencia que sugiere que los suplementos nutricionales con &cidos
grasos poliinsaturados (DHA y omega 3), hierro y zinc mejoran el desarrollo cognitivo de los
ninos.

Conclusiones: Los suplementos nutricionales con Omega 3, DHA, hierro y zinc podrian
proporcionar beneficios en el desarrollo cognitivo, principalmente en lactantes y escolares
sin efectos adversos de importancia.
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ABSTRACT

Introduction: in recent years, malnutrition and its impact on the cognitive and psychomotor
development has been rising interest, as well as the use of nutritional supplements in the
regular diet in order to avoid or lower the negative effect of an inadequate nutrition in the
global development of a person. Taken into account that the requirements of docosahexaenoic
acid (DHA) during the neurologic development in the first stages of life is well known, it is
of the uttmost importance to assess the reach of supplementation of these components and
its relationship with cognition in the pediatric population.

Methods: A review of the literature in Pubmed and Embase databases, which took into
account studies relating supplements with fatty acids, zinc and iron and cognitive functions
in children, was conducted.

Results: Evidence suggests that nutritional supplements with Poly- Unsaturated Fatty Acids
(DHA and omega 3), iron and zinc improve cognitive development in children.
Conclusions: Nutritional supplements with Omega 3, DHA, iron and zinc could provide
benefits in cognitive development, especially in infants and schoolchildren without

significant adverse effects.

Introduccién

Este estudio realiza una revisién de la literatura existente acer-
ca de poliinsaturados, zinc y hierro como suplementos nutri-
cionales con el fin de explorar sus efectos sobre el desarrollo
mental y psicomotor en infantes, expresado en la mejoria de
habilidades especificas como la orientacién, la memoria de
trabajo, la discriminacién visual y el lenguaje (1-2-3).

Los suplementos nutricionales tienen como objetivo aportar
macro y micronutrientes que sean consumidos de manera
insuficiente en la dieta regular (4). Recientemente ha crecido
el interés en el potencial impacto de la malnutricién sobre la
cognicién, y en el uso de suplementos como una posible solu-
cién a corto y largo plazo (2). En este contexto, la Organizacién
Panamericana de la Salud (5) y el Programa Mundial de Ali-
mentos (6) han promovido politicas en pro de una mejor ali-
mentacién en la poblacién infantil.

El desarrollo cerebral comienza alrededor de la segunda
semana de gestacién, la maduracién cerebral y la mielinizacién
ocurren en los primeros anos de vida (7). La infancia temprana
es, entonces, la etapa en la que el ambiente tiene un impacto
mayor en el desarrollo del sistema nervioso central, afectando
el nimero de neuronas, la mielinizacién y la cantidad de sinap-
sis (8-9).

El 4cido docosahexaenoico (DHA) se encuentra en altas con-
centraciones en las membranas de fosfolipidos del sistema
nervioso central. Al iniciar el tercer trimestre de gestacién, y
durante los primeros 18 meses de vida, el cerebro presenta un
rapido crecimiento en el que se requieren altas cantidades de
DHA (10). El DHA prenatal se obtiene de las reservas maternas,
y el postnatal de la leche materna o de las férmulas lacteas
(12).

Es importante anotar que el suministro de zinc y hierro ha
mostrado mejoria en la puntuacién de escalas del desarrollo
mental, comportamiento, desempeiio académico y resolucién
de problemas sobre sujetos con deficiencia alimentaria a los
que no se les han suministrado los suplementos (12-13).

Materiales y métodos

Se hizo una busqueda en la literatura de estudios clinicos que
abordaran la influencia de suplementos nutricionales en la
funcién cognitiva de nifios sanos. Para ello, se emplearon las
bases de datos Pubmed y Embase.

Los términos empleados en la busqueda de Pubmed fueron:
“Dietary supplements” AND “Cognition” AND (“infant” OR
“child” OR “adolescent”).

En Embase, las biisquedas se hicieron con los siguientes
términos: ‘cognition’/exp AND ‘diet supplementation’/exp AND
‘infant’/exp

Los articulos encontrados fueron transferidos al programa
de manejo de referencias Mendeley. Dentro de los criterios de
exclusién tenidos en cuenta estuvieron: la duplicacién de estu-
dios, las revisiones de literatura no sistematicas, los estudios
en pacientes adultos exclusivamente y aquellos cuyo conteni-
do no evaluara la relacién entre suplementos nutricionales y
funcién cognitiva en la infancia.

Se seleccionaron ensayos clinicos, revisiones sisteméticas
de la literatura, metanalisis, estudios de cohortes, estudios de
casos y controles, estudios transversales y estudios experimen-
tales. Se obtuvo la versién de texto completo de los articulos
seleccionados y se recogié la informacién sobre la interven-
cién/exposicion, el desenlace medido, la forma en que se midié
el desenlace y el resultado principal de cada estudio.

Resultados

Del total de 457 referencias encontradas 38 se encontraron dupli-
cadas, 346 fueron excluidas por su contenido, con base en el abs-
tract, y 53 tras su evaluacién en texto completo. Finalmente se
seleccioné un total de 28 articulos. La Tabla 1 resume los hallazgos
encontrados en algunos estudios.

En los estudios clinicos aleatorizados los suplementos més
ampliamente estudiados fueron los de DHA, EPA, Omega 3, zinc y
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hierro, asociados o no a lactancia materna. Desde el punto de vis-
ta cognitivo, se obtuvieron mejores resultados en pacientes pedia-
tricos con factores de riesgo como la prematurez. Drover et al (8),
en un estudio realizado en Canadd con 141 neonatos de 1a9 dias
de nacidos sin suministro de leche materna, mostraron cémo la
alimentacién optimizada con férmulas compuestas por 17,34 o 54
mg/100 kcal de acido docosahexanoico (DHA) y 34 mg/100 kcal de
acido araquidénico (AA) durante un ano, mejora la funcién cogni-
tiva, con base en el indice de desarrollo mental (104,1 vs 98,4), en
comparacién con aquella optimizada con férmulas sin DHA.

El beneficio de los suplementos con &cidos grasos poliinsa-
turados (DHA, omega 3) tiene mayor evidencia en pacientes
pretérmino debido a que no cuentan con el suministro de DHA
materno en el tercer trimestre. Los estudios de Fewtrell et al

(Londres, 2002) (14), Fang et al (Taiwan, 2005) (15) y Clandinin
et al (Canad4, 2005) (16) con 283 (195 suplementados, 88 lacta-
dos), 27 (no lactados) y 361 neonatos (pretérmino, no lactados)
afirman que los nifios pretérmino que recibieron férmulas
suplementadas con 4cidos grasos poliinsaturados (omega 3,
DHA, AA) presentaron mayor ganancia de peso y mejor desa-
rrollo neuronal con dosis de DHA 0.05-17 mg/100kcal y AA 0.10-
34 mg/100kcal. Sin embargo, no se presentaron diferencias
significativas con respecto a los pacientes alimentados por
lactancia materna. La revision sistemética de Smithers et al
(17), realizada en Australia con 1.688 niflos pretérmino (en 10
estudios), reportd mejores puntajes en el indice de desarrollo
mental y la escala de desarrollo infantil de Bayley-II en los
lactantes suplementados (3,4 puntos mayor).

Tabla 1. Evidencia clinica del uso de micronutrientes o suplementos en desarrollo psicomotor y cognitivo en la infancia
Edad

Estudio Afo Disefio de Tamano de
estudio muestra

Colombo (30) 2013 ECA 81

Jiao (9) 2014 Metandlisis 12.999 (en 34
estudios)

Drover (8) 2011 ECA 141

Westerberg (31) 2011 ECA 92

Willatts (32) 2013 ECA 71

Fewtrell (14) 2002 ECA 195
suplementados 88
lactados

Drover (23) 2009 Metandlisis 229 (en 3 estudios)

Falkingham (21) 2010 Metanilisis 3.625 (en 14
estudios)

18ma6a

Nifos y adultos

0ail8m

Pretérmino O a
30d

6a

Pretérmino O a
30d

0al2m

Mayores de 6 anos

Suplemento

DHA 17-34mg/100
kcal y AA
34mg/100kcal vs
placebo

Acidos grasos
(DHA de 0,2% a
0,4% EPA 0,06% a
0,8%)

DHA 17-54 mg/100
kcal +AA 34
mg/100 kcal o AA
34 mg/100 kcal

Leche materna
0,5ml + 32mg
DHA y 31mg AA

DHA 17 mg/100
kcal + AA 34
mg/100 kcal vs
placebo

AA 34 mg/100
kcal vs lactancia
materna

Acidos grasos
(variable),
lactantes

con férmula
suplementada vs
no suplementada,
asociada a leche
materna por 3
semanas, 4 meses
0 6 meses.

Hierro (variable)

Resultado

Aprendizaje de reglas
y ejecucién de tareas
inhibitorias (p<0,05)

Mejoria de desarrollo
cognitivo teniendo

en cuenta el indice

de desarrollo mental,
indice de desarrollo
psicomotor y fluidez de
lenguaje.

El indice de desarrollo
mental de los nifios
suplementados con
DHA fue superior
(104,1 vs 98,4).

Mejoria en atencion
de los pacientes
suplementados
(p<0,05)

Mayor velocidad en
el procesamiento de
informacién en el
grupo tratado (6,2 seg
vs 7,8 seg)

No se encuentran
diferencias
estadisticamente
significativas.

Mejoria en resolucién
de problemas (2

vs 0), mejoria en
comportamientos
intencionales (8,6

vs 6,9). Exito en las
pruebas de cognicién
en un 51% vs 21% del
grupo con placebo.

En pacientes anémicos
la suplementacién
mejoro el coeficiente
intelectual en 2,5
puntos.
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Tabla 1. Evidencia clinica del uso de micronutrientes o suplementos en desarrollo psicomotor y cognitivo en la infancia

Sachdev (22) 2005 Revision 17 estudios lalla Hierro (variable) Mejoria en desarrollo
sistematica mental (p<0,001)
Berglund (33) 2013 ECA 285 la6m Hierro 1-2mg/ Disminucién
kg/dia de trastornos
Con lactancia comportamentales
materna exclusiva presentes en el 12,7%
en 91% alas 6 de los no tratados y
semanas y 54% a 2,7% de los tratados.
los 6 meses
Friel (11) 2003 ECA 77 la6bm Hierro 7,5mg/ Mejoria en agudeza
dia vs placebo visual y en indices de
asociado a desarrollo mental y
lactancia materna psicomotor (100 vs 93
puntos).
Black (12) 2003 ECA 221 6al2m Hierro 20mg/dia, = Mejoria en desarrollo
Zinc 20mg/dia, psicomotor en los
Multivitaminico grupos en los que
(16 vitaminas) o suplementé hierro
Vitamina E y zinc en conjunto,
incluyendo el
multivitaminico.
(p<0,05)
Castillo Duran 2001 ECA 150 pacientes 0 a 12 meses Zinc 5mg/dia vs Ligera mejoria en
(19) placebo desarrollo infantil y
calidad motora (p<0,05)
Colombo (18) 2014 ECA 300 0a24m Zinc 10mg/diavs  Soélo los lactantes
placebo suplementados
con zinc tuvieron
cambios en el juego
libre y mejoria en
procesamiento
de informacién y
atencion.
De Moura (10) 2013 ECA 36 6a9a Zinc 10mg/diavs  Mejoria del coeficiente
placebo de inteligencia
Zinc 5mg/dia vs verbal en pacientes
placebo suplementados
(p=0,009). Mejoria
en comprensioén de
imégenes, disefio de
bloques (p=0,0001).
Lind (34) 2004 ECA 680 0a6m Zinc 10mg/dia Efecto positivo
y/o Hierro 10mg/  en crecimiento
dia vs placebo lineal (talla para la
asociado a edad) de pacientes
lactancia materna suplementados con
zinc y hierro (18,3%
vs 13% en placebo). E1
peso para la edad fue
superior en el grupo
suplementado con
zinc.
Fuente:

* DHA acido docosahexanoico, AA 4cido araquidénico

En cuanto al suplemento de zinc, se encontrd una asocia-
cién entre su uso y la mejoria en el aspecto cognitivo de lac-
tantes y escolares. El estudio de De Moura et al (10), llevado a
cabo en Brasil, evalué el efecto de esta suplementacién (Smg/
dia) en 36 escolares de 6 a 9 afios a través de diferentes medidas
como la Escala de Coeficiente Intelectual Total (FSIQ), Coefi-
ciente de Inteligencia Verbal (VIQ), y Coeficiente Intelectual de
Desempeio usando la Escala de Inteligencia de Wechsler para
niflos (WISC-III). Concluyd que el consumo zinc mejora el des-

empeiio académico, por mejoria en el coeficiente de inteligen-
cia verbal, comprensién de imagenes y disefio de bloques.
Colombo et al (18) estudiaron 300 lactantes con suplementa-
cién de zinc (10mg/dia) asociado con leche materna, compa-
randolo con placebos en Estados Unidos, y evidenciaron que
uUnicamente los pacientes suplementados presentaron mejoria
en el juego libre, procesamiento de informacién y atencién.
Resultados similares reportaron Castillo et al, estudio realizado
en Chile con 150 lactantes y suplementados con 5mg/dia (19).
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Con respecto a la suplementacién de hierro, ésta sugiere un
impacto a nivel cognitivo, adicional a la mejoria en el creci-
miento y el estado hematoldgico. Black et al (12) realizaron un
estudio en Estados Unidos en el que 221 ninos con bajo peso
al nacer recibieron suplemento con hierro (20mg/dia), zinc
(20mg/dia), hierro més zinc y un compuesto con multiples
micronutrientes en el que se evidenci6 la superioridad de la
suplementacién combinada con hierro y zinc en beneficios
para desarrollo psicomotor, con mejores resultados en los
ninos con lactancia materna superior a 6 meses. El estudio de
Sungthong et al (20)the effect of intermittent iron supplemen-
tation on impaired cognitive function, one of the serious con-
sequences of iron deficiency among children, has not been
studied. We investigated the effects of 1 d/wk (weekly en Tai-
landia, con 397 escolares, compar6 la suplementacién con hie-
rro (300 mg/dia 0 300 mg semanal) con la suplementacién con
placebo y su impacto en el coeficiente intelectual. Indicé que
aquellos que recibieron hierro semanalmente tuvieron mejor
puntuacién en las pruebas de coeficiente intelectual.

En cuanto a los metandlisis y revisiones sistematicas, los
estudios de Falkingham (Reino Unido, 21) de 3.645 pacientes
en 14 estudios y Sachdev et al (India, 22) de 3.646 pacientes en
17 estudios con lactantes mayores y escolares estudiaron el
suplemento de hierro en dosis variables. Concluyeron que
mejora el funcionamiento cognitivo, la puntuacién de coefi-
ciente intelectual (mejoria de 0,41 a 2,5 puntos) y los procesos
de atencién de los pacientes, con mayor impacto en pacientes
anémicos con respecto a pacientes sanos. Mientras tanto, el
estudio de Drover et al (23), realizado en Estados Unidos a
partir de 3 ensayos clinicos aleatorizados (n=220) con nifios
suplementados y lactados hasta las tres semanas, cuatro
meses y seis meses, y posteriormente suplementados hasta
los 12 meses, analiz6 el consumo de férmulas lacteas enrique-
cidas con acidos grasos y reporté mejoria en la resolucién de
problemas, los comportamientos intencionales y en general
éxito en las pruebas de cognicién en un 51% del grupo tratado.
En comparacién con el éxito del 21% del grupo tratado con
placebo se concluye una mejoria.

También se tuvieron en cuenta estudios experimentales
dentro de los cuales destaca el estudio de Champoux et al (24)
infant formulas marketed in North America do not contain
these nutrients. The potential deleterious effects of rearing
infants with formulas devoid of these nutrients was assessed
by comparing nursery-reared rhesus macaque infants (Macaca
mulatta en Estados Unidos, en el que se evidencié que el suple-
mento de la leche con DHA y AA (al 1%) en crias de macaco
Rhesus mejora las habilidades motoras y la orientacién. El estu-
dio de Zicker et al (25), en Estados Unidos, evalud el efecto de
comida fortificada con aceite de pescado rico en DHA a nivel
de funcién cognitiva y psicomotriz en cachorros de perro, y
obtuvo como resultado principal una mejoria en la discrimi-
nacién de contrastes visuales y en el rendimiento psicomotor.

Discusién

La leche materna se considera la fuente de alimentacién épti-
ma para neonatos a término. Los lactantes pretérmino, sin
embargo, generalmente requieren suplementacién. Las venta-

jas de la lactancia en ambos grupos se evidencian principal-
mente en los primeros 28 dias de vida con beneficios en el
desarrollo neuronal durante los primeros 7 afios. Esto se evi-
dencia en el coeficiente intelectual (CI 0,5 puntos superior con
leche materna >50% del consumo dietario), el desempertio aca-
démico, la memoria de trabajo y la funcién motora (26).

La suplementacién nutricional y sus beneficios han sido
motivo de controversia durante los tltimos afios y, por ello, se
han realizado multiples estudios que evaliian su impacto en la
salud de los ninos. La informacién obtenida en muchos casos,
sin embargo, no es concluyente. Algunas publicaciones sefialan
beneficios del consumo de hierro, zinc y acidos grasos poliin-
saturados en el desarrollo mental infantil, el desemperio aca-
démico y el neurodesarrollo.

La razén por la que los suplementos nutricionales tienen
efectos sobre el desarrollo cognitivo no es clara. Los estudios
reportan mejoria cognitiva en pacientes con niveles séricos
altos de suplementos, pero este no es un patrén que se encuen-
tre presente en todos los casos; algunos estudios describen
pacientes con niveles plasmaticos altos sin correlacién signi-
ficativa en cuanto al neurodesarrollo o el coeficiente intelectual
(27,28). Cabe resaltar que en algunos pacientes se encontraron
comorbilidades que pueden interferir con los resultados tales
como prematurez, bajo nivel socioeconémico y falta de lactan-
cia materna.

Los resultados obtenidos al estudiar la informacién pueden
presentar variabilidad debido a la heterogeneidad en las carac-
teristicas de los estudios analizados, especialmente la diferen-
cia en la posologia del suplemento, el tamafio de la muestra,
el tiempo de seguimiento y las estrategias de medicién de fun-
cién cognitiva segun la edad de los pacientes.

De acuerdo con lo encontrado en esta revisién, el uso de zinc
y hierro podrian ser de utilidad, no sélo para mejorar el creci-
miento ponderal y la estabilidad hematolégica, sino para el
desarrollo cognitivo. Esto fue medido de una manera objetiva
en el estudio de DeMoura et al (10), a través de escalas especi-
ficas segun la edad del paciente para determinar el coeficiente
intelectual, que llegd a la conclusién de que la suplementacién
es favorable desde el punto de vista del desempefio académico.
Adicionalmente, cabe resaltar el beneficio del hierro en cuan-
to a la mejoria de la agudeza visual, lo cual se encuentra estre-
chamente relacionado con el nivel de atencién y el rendimien-
to escolar (11).

Los acidos grasos poliinsaturados (DHA, omega 6, omega 3)
podrian generar mejoria significativa en el aprendizaje de
tareas especificas y en aspectos como la memoria de trabajo,
la resolucién de problemas, la ejecucién de tareas inhibitorias
y el neurodesarrollo. Lo anterior es evidenciado con mayor cla-
ridad desde la etapa neonatal en pacientes pretérmino tratados
con férmula suplementada, con o sin refuerzo de lactancia
materna, quienes presentan mejoria en procesos de atencién.
También se han encontrado beneficios del suplemento desde
la etapa prenatal (23-29-30).

Conclusiones

La informacién publicada sugiere que los suplementos nutri-
cionales con &cidos grasos poliinsaturados (DHA, AA, omega 3,
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omega 6) y elementos estructurales (hierro, zinc) proporcio-
nan beneficios en el desarrollo cognitivo, principalmente en
lactantes y escolares sin efectos adversos de importancia, y
obtienen mayores beneficios si se asocian con lactancia mater-
na al menos en el primer mes de vida.
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