Integracion de tradicion y tecnologia en los alimentos fermentados para la
nutricion materna

Un Gran Desafio (A Grand Challenge)

LA OPORTUNIDAD

Adoptar la tradicidn de la fermentacion microbiana para transformar los alimentos disponibles localmente
en productos enriquecidos naturalmente con vitaminas, sin toxinas, llenos de sabor y de larga duracién
sin refrigeracion, podria habilitar a las comunidades locales para mitigar el efecto de la COVID-19 en la
cadena de suministro o seguridad alimentaria, y mejorar la salud y la nutricion de madres y nifios en los
entornos mas vulnerables. En los avances historicos de la elaboraciéon de los alimentos se han empleado,
en su mayoria, estrategias que implican el aporte complementario de micronutrientes y aditivos para
mejorar el valor nutricional y la estabilidad, pero para estos enfoques se necesitan cadenas de suministro
muy centralizadas.! Ademas, los aditivos quimicos que se usan para conservacién, sabor y textura pueden
tener consecuencias indeseadas al contribuir al riesgo de la salud intestinal y aumentar la prevalencia de
enfermedades metabdlicas (hipertension, diabetes, obesidad).?

La fermentacion es una practica antigua en la que los microbios del medio ambiente transforman de forma
natural los sustratos de alimentos de origen local. Se cree que estos procesos estan entrelazados
intrincadamente con la biologia humana, y se plantea la hipotesis de que nuestros antepasados primates
se adaptaron a los procesos de fermentacion natural hace millones de afios.? Si bien muchos alimentos
fermentados (p. ej., el yogur, el queso, el café y el alcohol) siguen siendo populares, ciertos tipos de
fermentacidn son un arte que se esta perdiendo en muchos entornos, lo que representa una pérdida del
patrimonio cultural y de una forma natural de mejorar las cualidades de los alimentos en varias areas:*

- mejora la calidad y la biodisponibilidad de los macro- y micronutrientes (p. ej., las vitaminas B);®

- elimina los antinutrientes (micotoxinas; fitatos, que disminuyen la disponibilidad del hierro);®

- transforma el gusto, el sabor y la textura;’

- mejora la conservacion y la estabilidad de los alimentos al excluir a los patégenos (mediante la
reduccion del pH, la produccién de bacteriocina, la eliminacién de monosacdridos).®

Los enfoques historicos del aporte complementario de macronutrientes y el enriquecimiento con
micronutrientes han sido el fundamento de intervenciones nutricionales transformadoras para la salud
mundial que, en Gltima instancia, salvan millones de vidas cada afio.® Asimismo, estos enfoques se han
centrado en las poblaciones infantiles, aunque la labor reciente indica que las soluciones dirigidas a la
nutricion materna tal vez tengan un efecto ain mayor en la salud infantil y tienen el beneficio importante
de que también mejoran la salud materna.® Dado que las poblaciones mas necesitadas tienen un acceso
limitado a las intervenciones nutricionales!! y que las formulaciones no estin optimizadas para la salud
intestinal y metabdlica,'? la desnutricién sigue siendo uno de los problemas de salud mundial mas
importantes a los que se enfrenta la sociedad en la actualidad.

La COVID-19, con la interrupcidn de las cadenas de suministro y la propensidn a esta enfermedad por
parte de las personas con afecciones metabdlicas, ha servido para aumentar la urgencia de la
identificacion de soluciones de nutricién materna de origen local que fomenten la salud y traten la
desnutricién sin aumentar el riesgo de obesidad, diabetes e hipertension. Irdnicamente, tal vez estas
nuevas soluciones ya existan en forma de antiguas tradiciones revaluadas y revalorizadas por medio de
una lente de ultima generacidn que se base en datos cientificos.



EL DESAFIO

Aparte del gran nimero de ejemplos bien conocidos de la fermentacion microbiana, la gran mayoria de
los procesos de fermentaciéon en el mundo siguen sin caracterizarse y se desconocen sus posibles
beneficios para la salud humana. Estas practicas antiguas quizas sean la clave para intervenciones
nutricionales de gran impacto dirigidas a zonas locales que combinen la tradicidn y la ciencia para hacer
frente a la desnutricién. La evaluacion cientifica rigurosa ha sido limitada, y se podria realizar la
caracterizacién para entender los posibles beneficios a fin de validar y enfatizar la importancia de
conservar este patrimonio cultural.

Lo que buscamos

El objetivo de esta convocatoria es financiar estudios piloto que investiguen el efecto biolégico de los
alimentos tradicionales de fermentacion local en biomarcadores clave del microbioma, el intestino y la
salud de las poblaciones locales. El objetivo es proporcionar a los investigadores en el Africa subsahariana
y el Asia meridional los recursos necesarios para desarrollar la capacidad local para investigar los
alimentos fermentados como nuevas intervenciones en la nutricion materna. En particular, a todos los
investigadores se les proporcionard tecnologia de secuenciacidon —un instrumento de transformacion que
ha permitido investigar a fondo las comunidades microbianas— para democratizar la capacidad de
investigar los alimentos y los efectos en la salud, y desarrollar la capacidad local. A la larga, el objetivo es
habilitar a las comunidades locales para desarrollar en el pais intervenciones especificas de la geografia y
la cultura impulsadas por la fermentacién.

Las propuestas deben abordar en especifico los siguientes elementos basicos, pero se invita a los
investigadores a que propongan estrategias y disefios creativos para lograr los objetivos basicos de esta
convocatoria y que tengan en cuenta las tradiciones culturales locales. Ademds, después de la
adjudicacion de la subvencion, se espera que el disefio del estudio se perfeccione por medio de un foro
de colaboracién en el que participen otros subvencionados y la Fundacion:

- ldentificacidn de un alimento fermentado local (geografico o cultural) para su estudio:

0 es probable que muchos alimentos no se consideren fermentados ordinariamente, pero
cualquier proceso que incorpore la biotransformacion por microbios es aceptable;

0 los microbios vivos se emplearon activamente como parte del proceso de fermentaciony
el producto final consumido conserva organismos vivos;

0 la fermentacién la pueden generar microorganismos conocidos, p. ej., el género de
bacterias Lactobacillus, el género de hongos Aspergillus o microorganismos menos
estudiados que se transmiten por los alimentos;

0 debe ser de origen vegetal (p. ej., granos, legumbres o cultivos basicos); los alimentos
fermentados de origen vegetal son un requisito debido al costo menor de los productos
para la escalabilidad en comparacién con los alimentos de origen animal;

0 los alimentos con antecedentes culturales en la nutricidn materna son de gran interés;

0 los alimentos que se investiguen deben producirse de conformidad con todas las normas
locales pertinentes de la industria alimentaria y las practicas modernas de inocuidad de
los alimentos.



- Disefo de un estudio piloto para el estudio de intervencidon longitudinal a fin de entender el efecto
del alimento fermentado en una poblacion sin consumo previo de alimentos fermentados o con
un consumo limitado de estos:

O La poblacién de referencia debe consistir en mujeres en edad de procrear, y una
poblacién sin consumo previo del alimento fermentado de interés o con un consumo
limitado de este para entender mejor los efectos bioldgicos del alimento en si. Se podria
dirigir especificamente a distintas subpoblaciones (urbanas frente a rurales, varios grupos
culturales, distintas subzonas geograficas dentro de un pais, etc.) con un consumo menor
del alimento fermentado de interés. Si se consideran poblaciones que consuman
tradicionalmente alimentos fermentados, seria importante establecer valores de
referencia para entender el efecto aditivo después del consumo de los “alimentos de
interés”.

0 Serecomiendan estudios de intervencidon longitudinal, con cohortes de tamafio pequefio
(de 20 a 30 participantes) y una exposicién constante al alimento fermentado (p. €j., al
menos a diario por mas de 5 dias) pero, en ultima instancia, el disefio del estudio debe
estar motivado por el objetivo final de caracterizar los efectos del alimento en |a nutricién
materna por medio de biomarcadores del anfitridon (sangre y heces) y del microbioma
intestinal.

0 Se proporcionard un formato de cuestionario sobre alimentacién que puede adaptarse a
los alimentos y tradiciones locales.

0 Se puedey debe destacar la infraestructura existente que pueda mejorar la capacidad de
Ilevar a cabo el estudio propuesto.

- Biobancos de muestras bioldgicas y caracterizacion antes de la intervencidn alimentaria y después
de esta:

0 alimentos fermentados (analisis metagendmico de los componentes fungicos [ITS] y
bacterianos [16S]), posiblemente provenientes de distintos lotes y métodos de
preparacion;

O muestras fecales seriadas de los participantes (analisis metagendmico; lipocalina-2,
mieloperoxidasa y calprotectina son de interés particular);

O muestras seriadas de suero o sangre de los participantes (estudios de hierro, analisis de
vitamina B; lipocalina-2, IL-6 y proteina C-reactiva son de interés particular dada la
relacién de los biomarcadores de inflamacidn con la nutricion materna y el desenlace de
nacimientos);3

0 otros enfoques de caracterizacion de alimentos (incluidos los efectos de la fermentacién
en las caracteristicas nutricionales) o muestras bioldgicas con técnicas convencionales o
existentes;

0 las propuestas deben abordar en especifico la infraestructura y la capacidad existentes
de laboratorio para integrar la secuenciacién de lecturas cortas [secuenciacion de la
proxima generacién] en los flujos de trabajo de laboratorio existentes (p. ej., la extraccién
de 4cido nucleico, la RCP, etc.).

Como parte de la subvencién de este Gran Desafio, se proporcionaran a los investigadores plataformas
de secuenciacién (financiadas con hasta 40.000 de los 200.000 délares de esta subvencion) y capacitacién
para habilitar la caracterizacion local basada en la secuenciacién de los alimentos fermentados vy los
efectos del microbioma. Con este estudio se generaran datos preliminares para evaluar el efecto bioldgico
de los alimentos fermentados tradicionales en el intestino, el microbioma y la salud en las poblaciones
locales. También se invita la inclusion de cualquier punto adicional sobre la sustentabilidad de la



intervencién y la habilitacién de los defensores locales para continuar la labor, al integrarse con los
programas de Nutricién Materna, Infantil y de Nifios Pequefios (MIYCN) a nivel estatal y nacional.

No consideraremos lo siguiente para financiamiento

- Investigadores e instituciones que no se encuentran en el Africa subsahariana o el Asia meridional.

- Investigadores que no estudian los alimentos locales (especificos de la cultura o la geografia).

- Investigadores que no estudian las poblaciones locales.

- Propuestas que no incluyan un estudio de intervencidn en seres humanos dirigido a mujeres en
edad de procrear. No se financiaran estudios sobre poblaciones infantiles.

- Propuestas que no aborden todos los criterios de disefio del estudio mencionados anteriormente.

- Propuestas que no demuestran la capacidad para llevar a cabo la investigacion propuesta; los
investigadores deben describir la capacidad para realizar estudios en seres humanos, y obtener,
procesar y almacenar muestras, lo cual incluye, por ejemplo:

(0]

aprobaciones pertinentes de las autoridades, instituciones o gobiernos locales sobre la
metodologia de la investigacidn y el intercambio de datos entre los colaboradores, que al
final serdn para acceso mundial;

analisis de datos y cumplimiento de las leyes y politicas locales pertinentes relativas al
intercambio, el almacenamiento y la proteccién de datos;

manejo seguro de los datos de informacion de identificacién personal y de los resultados
de la investigacion;

juntas de revisidn institucional o una estrategia equivalente de regulacién de estudios en
seres humanos;

capacidad y protocolos para la obtencién de muestras, y capacidad para el
almacenamiento de muestras;

capacidad para realizar la caracterizacién de muestras biolégicas humanas, segun lo
propuesto.
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