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y obesidad en ninos en edad pre-escolar
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Resumen

Se realizd un estudio caso-control para analizar si la exposicion a antibidtico en los primeros seis meses de vida
aumenta el riesgo de sobrepeso u obesidad en la edad preescolar. Se estudiaron 636 pacientes entre 2 y 5 afios
de edad con sobrepeso u obesidad 424 controles eutrdficos pareados. El Odds ratio fue de 2,69 con intervalo de
confianza de 1,90 - 3,82 (p< 0,001). Se concluye gue la exposicion a antibidtico durante los primeros seis meses
de vida aumenta el riesgo de sobrepeso u obesidad en la edad preescolar.
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Exposure to antibiotics in the first six months
of life associated with the development of
overweight and obesity in children of
pre-school age
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Abstract

A case-control study was conducted to analyze whether antibiotic exposure in the first six months of life increases
the risk of overweight or obesity in the preschool age. We studied 636 patients between 2 and 5 years of age with
overweight or abesity 424 paired eutrophic controls. The Odds ratio was 2,69 with a confidence interval of 1,90
- 3,82 (p <0,001). It is concluded that antibiotic exposure during the first six months of life increases the risk of
overweight or obesity in the preschool age.
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INTRODUCCION

La epidemia de inicios de siglo XXI es la obesidad, Ia
cual constituye un riesgo para la aparicion de patologias
cronicas en la edad adulta como hipertension, diabetes
mellitus,  hiperlipoproteinemia vy  enfermedades
cardiovasculares, ademas este riesgo es mayor si la
obesidad empieza en los primeros afios de vida. '

Sequn la Organizacion Mundial de la Salud (OMS]), en
el 2012, hubo 44 millones de nifios con sobrepeso u
obesidad en todo el mundo. 2 En Perd, la prevalencia
de sobrepeso y obesidad en nifios menores de 5 afios
aumenté de 6,9% en el 2010 2 19,7% en el 2015. 34

Los antibidticos han tenido y tienen un papel crucial
en la reduccion de la morbilidad y mortalidad humana
por enfermedades infecciosas, los cuales también se
indican en los nifios durante los primeros meses de
vida; >® en Perl existe una tendencia al sobreuso de
antibidticos en nifos menores de cinco afios para tratar
enfermedades que no los requieren”.

Al nacer, el tracto intestinal es estéril luego, por
exposiciones ambientales tempranas es colonizado
por un dran numero de ordanismos que Se conocen
colectivamente como microbiota, ® los antibidticos
administrados a edad temprana modificarian esta
microbiota, lo cual predispondria a la obesidad, °® es
por eso que algunos estudios relacionan la exposicion a
antibidticos y el desarrollo de sobrepeso u obesidad en la
infancia pero aln existe controversia en sus resultados;
en Chile en el 2011 encontraron gue la exposiciéon a
antibidticos durante los primeros seis meses de vida
llevaron a un mayor riesgo de sobrepeso en nifios de
madres con peso normal y una disminucion en el riesgo
de sobrepeso en nifios de madres con sobrepeso ™.

Se ha encontrado asociacion entre la exposicion a
antibidticos a temprana edad y obesidad en la infancia,
14-16 los estudios difieren en el periodo de edad de
exposicion, un estudio en Estados Unidos, refiere que
en exposiciones después de los seis meses de edad, no
se encuentra dicha asociacién, ™ otro refiere exposicion
no mayor a dos afios ™ o entre el nacimiento vy los
cuarenta y ocho meses de edad ®.

Si bien se ha postulado a la microbiota como predictor
de obesidad infantil, 7 y se ha encontrado asociacién
entre la exposicion al antibidtico con otros trastornos
como colitis ® y autismo ', no podemos nedar la
importancia de los antibidticos en el tratamiento de
las enfermedades infecciosas, es necesario tener muy
claros los riesgos para controlar su uso e incluso evitar
las enfermedades del nifio durante los primeros meses
de vida, gue exijan el uso de antibidticos.

Se ha observado una alta prevalencia de sobrepeso y
obesidad en la poblacion pedidtrica en poblaciones
latinas 2y en nuestro medio ?', aungue no se ha medido,
también se observa el uso no controlado de antibidticos
en nuestro medio; por lo gue hemos decidido investigar
si existe relacidon entre la exposicion a antibidticos
durante los primeros seis meses de vida y el desarrollo
de sobrepeso y obesidad en la edad preescolar.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio observacional analitico con
disefio caso-control con 212 nifios pre-escolares de
tres hospitales nivel Il, La Esperanza, El Porvenir y
Florencia de Mora, y 424 nifios eutréficos que fueron
los controles, pareados por edad, sexo, tipo de parto
cémo nacieron, trofismo corporal y lugar de residencia
(para controlar las variables confusoras de influencia
de sobrepeso u obesidad materna, cultura alimentaria
y actividad fisica).

Fueron criterios de inclusion IMC de sobrepeso vy
obesidad, para los casos vy nifios con IMC normal para
los controles.

Los criterios de exclusién fueron: antecedente de
prematuridad, inadecuado peso para edad gestacional,
lactancia materna < 6 meses, enfermedad renal,
edema, comunicacidn interventricular, comunicacion
interauricular, diabetes, hipertiroidismo, hipotiroidismo,
paralisis cerebral infantil, sindrome de Down.

Las definiciones operacionales gue se utilizaron, fueron:



Exposicion a antibiéticos: la administracion de
antibidticos por indicacion médica por via oral,
intramuscular y/o intravenosa, registrada en la historia
clinica y verificada fehacientemente por los padres o
apoderado del paciente; durante el periodo de LME. 22 El
punto de corte con el que trabajaremos fue de 24 horas
de antibioticoterapia administrada para considerar
exposicion positiva.

Sobrepeso/obesidad: IMC para la edad entre1, 2 0 mas
desviaciones estandar positivas, sesin los patrones de
crecimiento del nifio de la OMS. 2324

Se entrevistd alos padres 0 apoderados de pacientes que
tenian la edad en estudio, si consentian participar en el
estudio, se peso y talld a sus nifios, después de aplicar los
criterios de seleccion, se seleccionaron a 212 nifios con
sobrepeso u obesidad y 424 nifios eutrdficos, luego se
revisaron las historias clinicas de estos nifios buscando
Si existid 0 no exposicion a antibidticos durante los
primeros seis meses de vida; a los padres o apoderados
se les aplicd una entrevista para corroborar si existio o
no la exposicion durante los primeros seis meses de
vida referida en la historia clinica, en la ficha clinica de
recoleccion de datos también se incluyeron: antecedentes
personales del nifo como dieta habitual, estilo de vida del
nifio, entre otros; necesarios para determinar la ingesta
caldrica, la cual se mididé usando la tabla peruana de
composicién de alimentos 2° v |a actividad fisica mediante
el Cuestionario Internacional de Actividad Fisica 26; en
esta ficha también se registraron los datos obtenidos de
la somatometria realizada.

Se midié la asociacion con la prueba Chi-cuadrado
y la fuerza de esta asociacion con el Odds ratio y su
Intervalo de Confianza (IC) al 95%. También se midid
la intervencién de variables como ingesta caldrica/dia
y actividad fisica/semanal en ambos grupos con el test
Chi-cuadrado como prueba de homogeneidad.

Para las consideraciones éticas se trabajo segun las
pautas éticas CIOMS 2016 #, y con aprobacion del
Codigo de Etica del Colegio Médico del Perd 28, Se
informd correctamente al padre 0 apoderado de cada
participante para obtener su consentimiento y se
respet0 la negativa paterna o del mismo nifio a participar
en nuestra investigacion. La informacion fue mantenida
bajo estricta confidencialidad.

e-ISSN: 2663-614X

RESULTADOS

Las caracteristicas basales de la muestra estudiada:
ingesta caldrica y actividad fisica fueron similares entre
Casos y controles (Tabla 1).

Tabla 1. Prueba de homogeneidad de indesta caldrica
total (Kcal), actividad fisica (MET).

Nifios con Nifos sin
Variables sobrepeso/ sobrepeso/
a evaluar obesidad obesidad P
Media DE Media DE
Ingesta | 200 o | 47248 | 238244 | 62262 | 0.42
Calérica
Actividad | 5500 9 | 193117 | 307951 | 209104 | 0,81
Fisica

La exposicion a antibidticos se asocié a sobrepeso u
obesidad en pre-escolares (Tabla 2J.

Tabla 2. Exposicién a antibidticos y sobrepeso u
obesidad en edad pre-escolar

Con sobrepesou | Sin sobrepesou
obesidad obesidad
Exposicién a 43 45
antibiéticos
No exposicién a 49 139
antibiéticos

Odds ratio = 2,69; IC 95% =1,90-3,82; p < 0,001

11
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DISCUSION

La obesidad y el sobrepeso en la nifiez son un
problema gdrave de salud publica y hasta se ha llegado a
considerarlos como enfermedad pandémica 2° ademads,
es un importante factor de riesgo de enfermedades
metabadlicas crénicas, por lo que es de suma importancia
entender su fisiopatologia y los factores de riesgo que la
desencadenan *°.

Esentoncesnecesarioresponderaldesafioguesignificaria
el riesgo de obesidad infantil que, aungue multifactorial,
la exposicion a antibidticos en los primeros meses de
vida, puede jugar un rol importante. Varios estudios
refieren que el uso de antibidticos en la nifiez temprana
se relaciona con el posterior desarrollo de obesidad
durante la infancia; 7334 nuestro trabajo revela que la
expasicion a antibioticos durante los primeros seis meses
de vida aumenta la probabilidad de desarrollar sobrepeso
u obesidad posteriormente entre los 2 y 5 afios de vida
0 en etapa pre-escolar, segun nuestros resultados, este
riesgo se multiplica por 2,77 al de un lactante menor no
expuesto; ademas nuestros grupos de estudio maostraron
fueron homogéneos para las variables indesta caldrica
total al dia vy actividad fisica total, variables que podian
intervenir en nuestro desenlace.

El desarrollo de obesidad se explicaria por la alteracion
gue producirian los antibidticos en la microbiota intestinal;
33-35 puesto que ellos favorecerian la colonizacion de una
nueva y heterogénea cantidad de bacterias en la luz
intestinal; 7 este cambio en la flora bacteriana redundaria
en cambios en el metabolismo de los nutrientes
resultando en altas concentraciones de azdcares simples
y de acidos drasos que seran absorbidos y almacenados
en forma de lipidos, lo cual que redundaria en el desarrollo
de sobrepeso v hasta de obesidad &°.

Se ha reportado *® que el uso de macrélidos en los
primeros afios de vida, reducen significativamente la
poblacion de actinobacterias en el intestino de los nifios,
hecho que esta fuertemente relacionado con el posterior
aumento del IMC en los nifios de 2 - 7 afios de edad.
Esta disminucién de la flora bacteriana intestinal, ha
sido comprobada en estudio con ratones *-*°. También
se reporta cambios en la flora bacteriana, disminuyendo
la poblacion de actinobacterias y aumentando los
bacteroides y firmicutes en nifios de tres meses de edad,

gue posteriormente alcanzaban un IMC alto a la edad de
5 a 6 afos. “° Similares hallazgos se reportaron en otras
cohortes de nifios quienes fueron expuesto a antibidticos
en los primeros meses de vida. 43,

Por lo tanto, este riesgo de sobrepeso u obesidad,
debiera ser tomado en cuenta al tomar la decision de
indicar antibidticos en los primeros meses de vida y, en
el control del expendio de antibidticos que conducen a
automedicacion, con ello aportamos entonces, en la
prevencion de enfermedades cardiovasculares, diabetes
mellitus o dislipidemias. En conclusién, la exposicion
a antibidticos durante los primeros seis meses de vida
aumenta el riesgo de desarrollo de sobrepeso y obesidad
en la edad preescolar.
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