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Vivimos en un mundo microbiano
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Los oligosacáridos de la leche humana (HMOs), 
son una familia de azúcares complejas que no 

pueden ser digeridas por los niños

Los microbios han estado aquí por 3500 
millones de años, nosotros hemos estado 

aquí por 1-2 millones

Los humanos se han adaptado a moléculas 
de señalización microbianas  

(acetilcolina, GABA, butirato, vitaminas)

Eran Blacher et al. J Immunol 2017;198:572-80



La leche materna provee beneficios a corto y a largo plazo

NNILatam.orgKleinman RE, et al eds. American Academy of Pediatrics 2019:45-78 / Victora CG, et al. Lancet. 2016;387(10017):475-90

*Contenido exclusivo para el profesional de la salud. La leche materna es lo mejor para los bebés y deberá mantenerse por el mayor tiempo posible.

Beneficios a corto plazo Beneficios a largo plazo

Menor riesgo y gravedad de 
infecciones del tracto 

 respiratorio inferior

Menor riesgo de diarrea

Probablemente menor  
riesgo de obesidad  
y DM2

Mejoría del desarrollo  
cognitivo

Cubre los requerimientos de 
macro y micronutrimentos
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Tolerancia intestinal

Crecimiento y desarrolloDesarrollo cerebral

La leche materna provee beneficios a corto y a largo plazo

Inmunidad



¡También tiene microorganismos!
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Neonato

Intestino del Neonato

Antimicrobianos, acidificación,  
resistencia a colonización

Patógenos

Sistema  
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Microbiota 
intestinal

Oligosacáridos

(anaerobios estrictos, 
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Análogos de receptor
  antiadhesivo
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Colonización,  
cadena trófica
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Oligos (griego: ολιγος) “ algunos” 

sacáridos (griego: ζάχαρη) “azúcares”

Cadenas de 3 a 22 monosacáridos

Zivkovik AM, et al. Function Food Rev 2013;5(1):3-12
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Glc Glucosa

ácido N-acetilneuramínico o 
N-glicolilneuramínicoSia Ácido siálico

Fuc Fucosa

GlcNAc N-acetilglucosamina

Gal Galactosa
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Fucosilados neutrales

α1-2 β1-4

α1-3

Fuc α1-2/3 Gal β 1-4 Glc 

No fucosilados neutrales

β1-4

β1-4

β1-3 β1-3

β1-6

(Gal β 1-3/4 GlcNAc)m β1-3/6 Gal β 1-4 Glc 

Sializados ácidos

α2-3 β1-4

α2-6

Sia α2-3/6 Gal β 1-4 Glc 

Familias:



Diversidad de HMOs
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• Sirven de base para la construcción del resto 
• LNT es el representante mas abundante de esta categoría

No fucosilados neutrales (centrales)

• 2’FL es el HMO mas abundante 
• DFL (LDFT) está dentro de los 10 mas abundantes representantes de 

este grupo

Fucosilados neutrales

• 6’SL es el representante mas abundante de este grupo 
• 3’SL representante importante en la categoría

Sializados ácidos

DFL: difucosil lactosa o lacto difucotetraosa

LNT: lacto N tetraosa

DFL



Características de los HMOs
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Los HMOs son componentes 
bioactivos en la leche humana

Los mayoría de los HMOs 
llegan sin cambios al intestino,       
donde son degradados por la 

microbiota o excretados

Los HMOs son parcialmente 
responsables de los efectos  
protectores ofrecidos por la  

leche materna

Un pequeño porcentaje de  
HMOs son absorbidos en el 

intestino y alcanzan la  
circulación sistémica (intactos)



Efectos de los HMOs
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Prebióticos Antiadhesivos y antimicrobianos Moduladores de las células epiteliales intestinales

Inmunomoduladores

Moduladores del rodamiento y adhesión de leucocitos

Nutrientes para el desarrollo cerebral
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HMOsSistema Inmune

Sistema digestivo Desarrollo cerebral

Sistema óseo



Salud Inmunológica
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Antivirales que actúan sobre 
el hospedero

Antivirales que actúan 
directamente
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Salud Inmunológica

• Se une a la cápside viral 
• Suprime la replicación en células 16HBE 
• Estimula la secreción de IL-6 en células 16HBE 

no infectadas

• In vitro, previene la unión del VIH a las células 
dendríticas 

• In vitro previene la transferencia del VIH de las 
células dendríticas a las células T CD4+

• Se une a la cápside viral 
• Reduce la replicación en células MA-104 
• Reduce la diarrea en modelos animales

• Se une a la cápside viral 
• Previene la unión de VLP a las mucinas 
• Reduce la diarrea por NoV



Salud inmunológica
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Mayores niveles de 2’FL en la LM reduce el riesgo de diarrea infecciosa

Tendencia a tener menores infecciones e infestaciones

Menores eventos adversos en enfermedades respiratorias

Menor abundancia de bacterias patógenas intestinales en infancia

Reducción de abundancia relativa de Streptococcus

Cohorte madre-hijo

Ensayo clínico

Ensayo clínico

Ensayo clínico

Cohorte madre-hijo

2’FL



Salud inmunológica
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El HMO 2’FL en leche materna es clínicamente relevante para la protección contra 
diarrea; mayores niveles de 2’FL están asociados con mayor protección 
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Diarrea por Campylobacter Todas las causas de diarrea

2’FL en leche materna 2’FL en leche materna
Baja BajaMedia MediaAlta Alta



Salud inmunológica
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2’FL o 3’SL: disminución de carga patogénica de VSR

3’SL o 6’SL: disminución de carga patogénica de P. aeruginosa

2’FL, 3’SL o 6’SL, 3’SL + 6’SL: disminución de infectividad de rotavirus

3’SL o 6’SL: disminución de infectividad de Rotavirus

2’FL: disminución de infectividad de Campylobacter jejuni

2’FL: disminución de infectividad de E. coli adherente invasiva

Estudio experimental

Estudio pre-clínico

Estudio experimental

Estudio experimental

Estudio pre-clínico

Estudio experimental y  
pre-clínico



Salud inmunológica
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2’FL, DFL, LNT, 3’SL o 6’SL: inhibición de crecimiento de patógenos

2’FL, DFL, 3’SL o 6’SL: inhibición de adhesión de patógenos entéricos

2’FL incremento de respuesta específica a vacunas de influenza

2’FL incremento de respuesta IgG específica a vacunas

Estudio experimental 
Estudio pre-clínico

Estudio experimental

Estudio pre-clínico

Estudio pre-clínico



Salud inmunológica
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2’FL: menores niveles de citocinas plasmáticas 
proinflamatorias

2’FL, DFL o 3’SL: menor liberación de citocinas 
proinflamatorias o inflamación intestinal posterior a la 
exposición con patógenos

3’SL y 6’SL: disminución de la respuesta inflamatoria al estrés

Estudio experimental 
Ensayo clínico

Estudio experimental 
Estudio pre-clínico

Estudio pre-clínico



Salud intestinal
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Oligosacáridos de la 
leche materna

Efecto prebiótico

Actividad antiviral y 
antibacteriana

Modula células epiteliales 

Efecto inmunomodulador

Refuerza la barrera

Glucocalix
Proliferación 
celular



Salud intestinal
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Altos niveles de 2’FL en leche materna favorece una microbiota intestinal saludable 
Niveles relativamente altos de Bifidobacterias benéficas y menor abundancia relativa de Streptococcus 
potencialmente patogénico fueron observados en niños alimentados con LM de madres secretoras 
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Salud intestinal
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Lacto N tetraosa (LNT) promueve el crecimiento de varias cepas de Bifidobacterium e      
inhibe el crecimiento de algunas cepas de Staphylococcus, in vitro

Efecto de LNT en el crecimiento 
bacteriano



Salud intestinal
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Difucosil lactosa (DFL) promueve el crecimiento de algunas cepas de Bifidobacterium  
e inhibe el crecimiento de algunas cepas de Staphylococcus, in vitro

Efecto de DFL en el crecimiento 
 de Bifidobacterium 

Efecto de DFL en el crecimiento 
 de Staphylococcus 



Salud intestinal
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Un ensayo clínico controlado mostró que los lactantes alimentados con una fórmula con 
2’FL presentan menor abundancia de bacterias intestinales patógenas



Salud intestinal
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Un ensayo clínico controlado mostró que los lactantes alimentados con una fórmula con 
2’FL presentan menor abundancia de bacterias intestinales patógenas y mayor de benéficas



Salud intestinal
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La diversidad de 5 HMOs promueve fuertemente el desarrollo de Actinobacteria, principalmente 
Bifidobacterium, así como la formación de AGCC en un modelo in vitro de intestino de prescolar

Fermentación bacteriana de AGCC: 
Acetato

Efecto de 5 HMOs (2’FL+DFL+LNT+3’SL+6’SL) en la microbiota 
intestinal



Desarrollo cerebral
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2’FL: asociado con mejor desarrollo cognitivo, memoria y aprendizaje

3’SL: asociado con desarrollo de lenguaje

3’SL + 6’SL: mejora la función de ejecución y aprendizaje; rol en 
función cognitiva

6´SL: mejora la función de memoria y atención; reduce impulsividad

Cohorte madre-hijo 
Estudio preclínico

Cohorte madre-hijo

Estudio preclínico

Estudio preclínico
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Desarrollo cerebral

2´FL en leche materna al mes de edad está asociado con un mejor 
desarrollo cognitivo del lactante a los 24 meses de edad
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Niveles de 2’FL en leche materna al mes de lactancia (µg/mL)
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Desarrollo cerebral
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* Niveles de 3´SL corregidos por edad, expresados como diferencia de media poblacional

Lenguaje expresivo ~ 3´SL(Log)Lenguaje receptivo ~ 3´SL(Log)

3´SL en LM correlaciona positivamente con desarrollo de lenguaje en la infancia 
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Salud metabólica

3’SL +6’SL: incrementa la fuerza ósea, densidad mineral ósea, grosor 
de la cortical, así como volumen ósea de la cortical y la trabécula

2’FL:  sin correlación o predicción de crecimiento o composición 
corporal

3’SL + 6’SL: sin impacto a largo plazo en crecimiento o distribución de 
grasa corporal

Estudio preclínico

Cohorte madre-hijo

Estudio preclínico
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Salud metabólica

Los HMOs disminuyen la porosidad cortical comparada con control en un modelo animal
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Salud metabólica

Los niveles de HMOs durante la etapa temprana de la vida no afecta el crecimiento o la reserva 
corporal grasa hasta la juventud, modelo animal
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Los HMOs son seguros

2’FL/DFL LNT 6’SL 3’SL

UE EFSA opinión

Comisión 
implementación de 
regulación de la UE

Confirmación GRAS 
EUA

Letra de respuesta 
GRAS EUA

Oligosacáridos de la Leche Humana: Evidencia, seguridad y eficacia
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Conclusiones

Oligosacáridos de la Leche Humana: Evidencia, seguridad y eficacia

1. La leche humana contiene una diversidad de HMOs, ¡más 
de 200 identificados! 

2. Los HMOs se clasifican en tres familias:  

• No fucosilados: LNT (Lacto N tetraosa) 

• Fucosilados: 2’FL, DFL (difucosil lactosa) 

• Sializados: 3’SL y 6’SL



NNILatam.org

*Contenido exclusivo para el profesional de la salud. La leche materna es lo mejor para los bebés y deberá mantenerse por el mayor tiempo posible.

Conclusiones

Oligosacáridos de la Leche Humana: Evidencia, seguridad y eficacia

3. Cada vez mas evidencia sobre el rol benéfico de estos HMOs 
representativos en el crecimiento y  desarrollo saludable de 
los niños: 

• Salud digestiva 

• Salud Inmune 

• Salud metabólica 

• Desarrollo cerebral 

4. Son seguros



Esta presentación es parte del webinar “Oligosacáridos de la Leche 

Humana: Evidencia, seguridad y eficacia”, disponible en 

NNILatam.org, donde podrá disfrutar la conferencia completa en 

video y podcast, además del material complementario descargable. 

Para ingresar al webinar, haga clic aquí

*Contenido exclusivo para el profesional de la salud. La leche materna es lo mejor para los bebés y deberá mantenerse por el mayor tiempo posible.
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