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Integració d’hipótesis de programació metabòlica 
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Integració d’hipótesis de programació metabòlica 

1. Sobrenutrició fetal 

Koletzko et al 2012 

A
c
c
e
le

ra
c
ió

 t
ra

n
s
-g

e
n
e
ra

c
io

n
a
l 
d
e
 l
a
 

o
b
e
s
it
a
t 

i 
m

a
la

lt
ie

s
 C

V
 



5 

Integració d’hipótesis de programació metabòlica 

2. Hipòtesi “Mismatch” o del “fenotip d’estalvi”  
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Integració d’hipótesis de programació metabòlica 

3. Creixement postnatal accelerat  

+1 DS velocitat de 
guany 

23% increment del 
risc d’obesitat 
adulta 

Doble risc 
d’obesitat infantil 

Druet C et al. Paediatric and 
Perinatal Epidemiology 
2012;  26: 19–26.  
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Factors de risc primerencs                       Risc d’obesitat 

Weng SF et al. Arch Dis Child 2012 

• Guany de pes primerenc ràpid 

↑↑ probabilitat d'obesitat 
infantil i sobrepès. 

• Sobrepès matern pre-concepcional 
• Alt pes al néixer 

• Tabaquisme matern en l'embaràs 

Hipotesi de infranurició fetal 

Hipotesi de sobrenutrició fetal 
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Nutrició, factor modulador 

Plasticitat de desenvolupament → Programació metabòlica 
per la nutrició primerenca 

 Preconcepcional Gestació 
 Primera 
infancia 

Nutrició 

Vida posterior 

Finestres crítiques de desenvolupament 

Estructura 
Metabolics 
Epigenetics 
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Integració d’hipótesis de programació metabòlica 

Hipòtesi de la proteïna primerenca 

Koletzko B et al. Am J Clin Nutr 2009;89:1502S–8S 

Ingesta proteica en la 
primera infància  

 
 
 

Modula el risc d’obesitat 
posterior? 
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Integració d’hipótesis de programació metabòlica 

Pollack P et al. Curr Opin Cell Biol 
2009; 21: 209-18 

• Insuina i IGF-I estimulen  

mTORC i aixó 
incrementa el creixement 
tissular. 
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L’assaig clínic EU CHOP 

CI Warsaw 

• RCT 

• 1089 Nounats assignats a una de 2 

fórmules infantils amb major i menor 

continguts proteics (1er any de vida). 

• Grup observacional de referència BF 

• Seguiment durant tota la infància. 
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L’assaig clínic EU CHOP 

EU CHILDHOOD OBESITY PROGRAMME 
Acronym: CHOPIN 
Project Number: QLK1-2001-00389  

THE EARLY NUTRITION PROGRAMMING PROJECT 
Project Number: FOOD-CT-2005-007036 
Acronym: EARNEST 

NUTRIMENTHE 
The Effect of Diet on the Mental Performance of 
Children 
Grant agreement nº: 212652 

0-2y 

3-6y 

7-8y 

11y 
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L’assaig clínic EU CHOP 

 
 
 
 
 
 
Valoració:  
ingesta dietètica, creixement, 
composició corporal, 
paràmetres bioquímics, 
activitat física, història 
mèdica, comportament 
alimentari 

 
 
 
 
 
 
Valoració:  
Ingesta dietètica, creixement, composició 
corporal, paràmetres bioquímics, activitat física, 
història mèdica, comportament alimentari 

SDQ 
CFT 

HP/ LP 
BF 

5th FP 6th FP 7th FP 

1y 2y 3y 4y 5y 6y 7y 8y 11y 

Bateria 
neuropsicològica 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Socha P et als. Am J Clin Nutr 2011;94(suppl):1776S–84S 

Efecte de la ingesta proteica en l’alliverament d’AA 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Luque V et al, Pediatric Research 2013 

p<0.001 p<0.001 

Efecte de la ingesta proteica en l’eix IGF1 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Socha P et als. Am J Clin Nutr 2011;94(suppl):1776S–84S 

Associació entre l’IGF1 I el pes-per-talla (z-score) 

6 mesos  12 mesos  24 mesos 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Escribano J et al.  International Journal of Obesity 2012; 36: 548 -553 

Associació entre velocitat de guany de pes i 
composició corporal 

 

 

 

 

 

 

r=0.564, p<0.001 
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L’assaig clínic EU CHOP 

• Sense efectes en la talla 

 

• Per-per talla més alt en nens 
del grup HP als 6, 12 & 24 mesos 

 

• No diferencies entre LP i LM 

Koletzko B et al. Am J Clin Nutr 
2011;94:2036S-2043S 

0      3          6                  12                                            24 mesos 

Efecte de la ingesta proteica en el creixement fins als 2 anys 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Koletzko B et al. Am J Clin Nutr 2011;94:2036S-2043S 

• IMC més alts en el grup HP als 6, 
12 & 24 mesos 

• No diferències entre LP i LM  

Efecte de la ingesta proteica en el BMI als 2 anys 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Efecte de la ingesta proteica en el risc d’obesitat a llarg termini? 

Llarg termini? 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Weber M et al. Am J Clin Nutr 2014; 99: 1041-1051  

Reducció del IMC als 6 anys en el grup LP 

Efecte de la ingesta proteica en el risc d’obesitat a llarg termini? 

Obesitat Efecte de la intervenció 

AP BP RRA (IC 95%) OR  (IC 95%) 

10% 4,4% 5,6% (0.9-10,4) 2,43 (1,12-5,27) 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Weber M et al. Am J Clin Nutr 2014 99: 1041-1051  

Efecte exacerbat en els grups de risc. 

Diferències estimades AP vs. BP  

Efecte de la ingesta proteica en 
el risc d’obesitat als 6 anys 
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Conclusions de l’assaig clínic EU CHOP 

Risc d’obesitat als 6 anys 

• La ingesta de proteina de llet augmenta el 
guany de pes durant el primer any de vida 

• Aquest increment de pes està mediat per 
l’augment de l’alliberament de  BCAA i la 
estimulació de l’eix IGF-1 i mTOR  

• Un consum més alt de proteïnes durant el 
primer any de vida es va associar a un IMC 
més alt als 2 anys 

• Un consum més alt de proteïnes durant el 
primer any de vida es va associar a un risc 
més alt d’obesitat als 6anys 

• Aquest increment de pes està associant a un 
major index de massa grasa als 6 mesos 
però no a més massa magra 
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L’assaig clínic EU CHOP 

Temes pendents 

2. Finestra crítica: podria una intervenció més tardana tenir efectes 
similar o fins i tot acumulatius?  

1. Efecte més enllà: serà significatiu l’efecte de la ingesta proteica 
sobre el risc d’obesiata més endavant? 

 

 1er any 

Intervenció 
nutricional 

Risc 
d’obesitat 
als 6 anys 
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Efecte a llarg termini? 

Data from Cunningham SA et al. N Engl J Med 2014 
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Weber M et al. Am J Clin Nutr 2014 99: 1041-1051  

Metaanalisi de  37 estudis (n= 27946 nens) amb intervencions preventives (dieta, activitat 
física, etc) 

Effecte estimate de reducció a IMC = -0.15 (IC 95% -0.21 a -0.09) 

Reducció significativa del IMC als 6 anys en el grup BP 

Efecte estimat= - 0.51 (95% CI: 0.13, 0.90; P = 0.009) 

Waters E et al. Cochrane Database Syst Rev 2011: CD001871 

Efecte a llarg termini? 
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Futur de la línea d’investigació: Finestra crítica 

Efecte de la ingesta proteica en el segon any de vida en el risc 
d‘obesitat posterior 

clinicaltrials.gov (NCT02907502) 

• RCT 

• 1600 nens d’1 any assignats a una de 2 fórmules de 

creixement amb major i menor continguts proteics (2er 

any de vida). 

• Seguiment fins als 5 anys. 

Maig de 2019: Més 
1300 nens reclutats, 

840 a Catalunya 



natalia.ferre@urv.cat  

mailto:natalia.ferre@urv.cat

