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RESUMEN

El sistema inmunitario es un sistema complejo e integrado cuya
funcién principal es proteger al organismo de agresiones externas
provocadas por microorganismos, alergenos o0 agentes toxicos.
Diferentes estudios ponen de manifiesto que el mantenimiento de las

cantidades Optimas de diferentes nutrientes es esencial para



garantizar la sintesis de diferentes factores y mediadores de este
sistema. Entre los nutrientes y compuestos bioactivos con mayor
interés destacan: las vitaminas A, Bs, B12, C, D, E, acido félico (Bo) vy
biotina (Bs); minerales como el zinc, hierro, selenio, magnesio y cobre;
proteinas (lactoferrina) y péptidos bioactivos; acidos grasos omega-3,
y otros nutrientes y compuestos bioactivos como fibra, polifenoles,
carotenoides, probidticos, etc. El sequimiento de una dieta variada y
equilibrada que incluya las raciones recomendadas por las guias
alimentarias para cada grupo de alimentos es fundamental para
alcanzar los requerimientos de estos nutrientes. Y entre los grupos de
alimentos a los que se debe prestar especial atencién estan: las frutas
y verduras (por su alto contenido en micronutrientes y compuestos
antioxidantes), los pescados azules (por contener omega-3) y los
lacteos (por ser alimentos con gran cantidad de nutrientes). En
concreto, la leche, especialmente enriquecida, contiene muchos de
los nutrientes anteriormente mencionados y su consumo diario,
dentro de una dieta equilibrada, puede contribuir a cubrir cantidades
importantes de sus valores de referencia. Por ultimo, es importante
considerar las leches enriquecidas como una buena alternativa
dietética para aumentar la ingesta de muchos nutrientes importantes
para el buen funcionamiento del sistema inmune y, en especial, de
algunos de ellos, como la vitamina D, en los que un gran porcentaje

de la poblacion presenta deficiencias nutricionales.
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ABSTRACT

The immune system is a complex and integrated system whose main
function is to protect the body from external aggression by
microorganisms, allergens, or toxic agents. Different studies show

that maintaining optimal amounts of different nutrients in the body is



essential to ensure the synthesis of different factors related to the
immune system. Most interesting nutrients and bioactive compounds
include: vitamins A, Bs, B2, C, D, E, folic acid (Bs) and biotin (B5);
minerals such as zinc, iron, selenium, magnesium and copper;
proteins (lactoferrin) and bioactive peptides; omega-3 fatty acids; and
other nutrients and bioactive compounds such as fiber, polyphenols,
carotenoids, probiotics, etc. Following a varied and balanced diet,
including the servings recommended by food guides for each food
group, is essential to achieve nutrient requirements. Food groups to
which special attention should be paid are: fruits and vegetables
(because of their high content in micronutrients and antioxidant
compounds), fatty fish (because it contains omega-3 fatty acids), and
dairy products (because this group contains a large amount of
nutrients). In particular, milk—especially enriched milk—contains
many of the nutrients mentioned above. And their daily consumption,
within a balanced diet, can help significantly cover their nutrient
reference values. Finally, it is important to consider enriched milks as
a good dietary alternative to increase the intake of some important
nutrients for the proper functioning of the immune system, most
especially some of them such as vitamin D, since a large percentage

of the population have nutritional deficiencies.

Keywords: Immune system. Milk. Enriched milk. Nutrients. Bioactive

compounds.

INTRODUCCION

El sistema inmunitario (Sl), a través del sistema inmune innato (Sll) y
del sistema inmune adaptativo (SIA), tiene la funcién principal de
proteger al organismo de las agresiones externas provocadas por
microorganismos, alergenos y agentes téxicos (1,2).

El Sll es la primera linea de defensa del organismo y actlda a través de

mecanismos preexistentes que se activan de manera rapida (en las



primeras horas) y poco especifica, haciendo que el organismo
responda de la misma manera frente a diferentes estimulos
agresores, pudiendo no distinguir diferencias sutiles entre ellos. Entre
sus principales componentes se encuentran las barreras fisicas vy
guimicas (epitelios, enzimas, etc.), las células fagociticas (neutréfilos,
macréfagos), las células NK (natural killer), el sistema del
complemento, las citocinas, etc.

Por el contrario, el SIA es especifico para las distintas moléculas
(antigenos) y se diferencia del SIl en que mejora la capacidad
defensiva frente a exposiciones sucesivas. Por tanto, esta respuesta
posee memoria, siendo mas eficaz y precoz frente a las
reexposiciones al mismo agente agresor. Los principales elementos
del SIA son los linfocitos B y los linfocitos T. Los linfocitos B son los
responsables de la inmunidad humoral y su funcién principal es
defender al huésped contra agentes agresores por medio de la
secrecién de anticuerpos que reconocen moléculas antigénicas. Los
linfocitos T son los responsables de la inmunidad celular; una vez
activados tras la presentacién de un antigeno, pueden ejercer
diferentes acciones: destruir células infectadas y activar macréfagos,
linfocitos B u otros linfocitos T mediante la liberaciéon de citocinas y
otras proteinas co-estimuladoras que se encuentran en su membrana
celular.

Por tanto, aunque de manera funcional el Sl se clasifica en Sll y SIA,
esta clasificacion es solo didactica ya que ambos sistemas funcionan
de manera compleja e integrada.

Cuando este complejo sistema de defensa falla, aparecen los
denominados trastornos inmunoldgicos, que son un grupo de
enfermedades donde los mecanismos del Sl se encuentran alterados
o ausentes. Aqui podemos encontrar patologias como las
enfermedades autoinmunes, las infecciones, las reacciones alérgicas,

etc.



Por tanto, el funcionamiento del SI es un buen marcador del estado de
salud de un individuo y mantenerlo en buen estado es de gran

importancia (1,2).

IMPORTANCIA DE LA NUTRICION EN EL SISTEMA INMUNITARIO
Diferentes estudios ponen de manifiesto que mantener cantidades
Optimas de diferentes nutrientes en el organismo es esencial para
garantizar la sintesis de diferentes factores y mediadores del Sl, asi
como para promover la proliferacién de las células inmunitarias. De
hecho, las deficiencias de algunos nutrientes se relacionan con el
aumento del riesgo de padecer enfermedades infecciosas, patologias
autoinmunes y alergias, y con el agravamiento de otras patologias,
especialmente las relacionadas con el aumento del estado
inflamatorio (1).

Dentro de los nutrientes y compuestos bioactivos que ingerimos con
los alimentos, algunos de ellos juegan un papel mas importante que
otros a nivel del Sl (Tabla 1). A continuacién se describen los mas

importantes:

Micronutrientes

Entre los micronutrientes de mayor interés por sus efectos sobre el SI
destacan las vitaminas A, Bs, B2, C, D, E, acido félico (Bs) y biotina
(B7), y minerales como el zinc, el hierro, el selenio, el magnesio y el
cobre. Recientemente se han descrito detalladamente los principales
mecanismos de accién de estos nutrientes a nivel del SI (1). Incluso
se ha postulado la posible implicacién que podrian tener en la
prevencion de la progresién hacia etapas graves y la minimizacién del
dafio del sindrome respiratorio agudo severo causado por el
coronavirus de tipo 2 (SARS-CoV-2), que es el virus causante de la
actual pandemia mundial (3).

Ademas, basandose en la consolidacion de la evidencia cientifica con
respecto a los micronutrientes mencionados (con las excepciones de

la vitamina E, la biotina y el magnesio), la Autoridad Europea de



Seguridad Alimentaria (EFSA, por sus siglas en inglés) ha aprobado
hasta la fecha algunas declaraciones de propiedades saludables
referentes a los beneficios de estos nutrientes sobre el SI: en
concreto, una de las declaraciones aprobadas es que “contribuyen al

funcionamiento normal del sistema inmunolégico” (4).

Proteinas y péptidos bioactivos

Las proteinas de la dieta son fundamentales para el adecuado
crecimiento, desarrollo y mantenimiento de las estructuras
corporales, asi como para el funcionamiento de tejidos, 6rganos y
sistemas, incluido el SI. Ademas, existen estudios que describen los
efectos inmunomoduladores de algunos péptidos bioactivos derivados
de la hidrdlisis de proteinas, por lo general proteinas de alto valor
bioldgico como son las de la leche. Algunos de los mecanismos
inmunomoduladores descritos son: potenciacién de la proliferaciéon de
linfocitos; incremento de la actividad fagocitica de algunos
macréfagos; aumento de la sintesis de anticuerpos; estimulo de
ciertas inmunoglobulinas, y regulacién de la sintesis de citocinas, que
actlan como una red de intermediarios que operan a nivel de las
diferentes funciones inmunes del organismo (5,6).

Dentro de las proteinas, también es interesante sefalar los resultados
observados acerca de una proteina sérica de la leche denominada
lactoferrina. Esta proteina parece presentar actividad antitrombotica y
capacidad para inhibir la replicaciéon de virus. De hecho, parece que
esta proteina podria jugar un papel importante en la defensa contra la
infeccién por SARS-CoV-2 debido a que es capaz de unirse a una
proteina especifica de membrana, blogueando la interaccién

preliminar del virus con las células huésped (7).

Acidos grasos omega-3
Otros nutrientes, como los acidos grasos omega-3, también pueden
contribuir a la mejoria de la respuesta del Sl. Algunos mecanismos de

accién son: contribuir a la activacién de las células tanto del SIl como



del SIA y formar parte de la membrana celular, regulando su fluidez; y
jugar un papel importante como moléculas de seRalizacién,

modulando la respuesta inflamatoria (8,9).

Otros nutrientes y compuestos bioactivos

Otros nutrientes y compuestos bioactivos de interés por su posible
influencia en el Sl son: fibra, probidéticos y algunos compuestos
antiinflamatorios y antioxidantes como carotenoides y polifenoles
(6,10-12).

La fibra dietética no es Unicamente responsable de promover la
proliferacién de una microbiota intestinal mas saludable sino que
parece tener otros muchos efectos relacionados con el Sl. Muchos
estudios describen cdémo los acidos grasos de cadena corta (AGCC)
que se producen durante la fermentacién coldénica pueden presentar
funciones inmunomoduladoras y podrian ser clave en la regulacion de
las enfermedades inflamatorias, controlando la migracion de células
inmunes hacia los lugares inflamados y modulando su estado de
activacién, y permitiendo la aceleracién de la eliminacién de
patdgenos a través de la activacidén de especies reactivas de oxigeno
(6).

Muchos alimentos de origen vegetal, especialmente las frutas y
verduras, son especialmente ricos en compuestos bioactivos con
propiedades antiinflamatorias y antioxidantes, como los carotenoides
y polifenoles. Estos compuestos potencian la capacidad del Sl para
hacer frente a patdgenos extranos a través de diferentes vias: las
células inmunitarias pueden expresar multiples tipos de receptores de
polifenoles que los reconocen y permiten su absorcién al interior
celular, donde posteriormente activan diferentes vias de sefalizacién
para iniciar la respuesta inmune; algunos polifenoles pueden inducir
cambios epigenéticos en las células; y también hay estudios que
describen coémo estos compuestos pueden ser capaces de modular la
respuestas inmune de la mucosa intestinal, las enfermedades

alérgicas y la inmunidad antitumoral (6,10).



Otros compuestos de interés son los probiéticos, que son
microorganismos vivos que, administrados en cantidades adecuadas,
proporcionan beneficios para la salud del huésped. Su eficacia sobre
la salud gastrointestinal estd muy documentada. Sin embargo,
también presentan acciones concretas sobre el SI, modulando
situaciones de inmunocompetencia mediante la regulacién de las
concentraciones de citocinas e inmunoglobulinas y de la funcién

linfocitaria (11).

Fuentes alimentarias de nutrientes y compuestos bioactivos
relacionados con el SI

Diferentes estudios han mostrado que el mantenimiento de una dieta
variada y equilibrada que contenga una abundante diversidad de
alimentos, nutrientes y compuestos bioactivos es fundamental para el
buen funcionamiento del SI y para proteger al organismo frente a las
enfermedades infecciosas y otras patologias no transmisibles (2).

Por ello, el seguimiento de las recomendaciones establecidas en las
guias alimentarias acerca de las raciones apropiadas que se deben
consumir de cada grupo de alimentos podria ayudar a mantener este
tipo de dietas variadas y equilibradas. En general, las dietas deben
ser ricas en alimentos frescos de origen vegetal: cereales
preferiblemente integrales, legumbres, frutos secos y, por supuesto,
frutas y verduras, que son ricas en micronutrientes y también en
numerosos compuestos antioxidantes. Por ello es importante recordar
la importancia de cubrir al menos 5 raciones/dia entre ambos grupos
de alimentos, tal como indican la mayoria de las guias alimentarias.
La proteina debe aportarse, preferiblemente, a través de carnes
blancas como el pollo, el pavo o el conejo, y también de pescados y
legumbres. Las carnes rojas y los embutidos, por su aporte de grasas,
deben consumirse con menor frecuencia.

Para garantizar los aportes de acidos omega-3 recomendados es
importante consumir en torno a 3 raciones semanales de pescado,

siendo al menos una de ellas de pescado azul.



Por ultimo, el consumo minimo de lacteos debe ser de dos a tres
raciones diarias, incluyendo tanto leches como lacteos fermentados
con probidticos, como es el caso del yogur, por ser alimentos
especialmente ricos en muchas de las vitaminas, minerales vy
compuestos bioactivos descritos previamente (Tabla I) y cuyos efectos
a nivel del Sl pueden resultar beneficiosos (13).

Papel de la leche y sus componentes naturales

Dentro de los lacteos es importante destacar la leche, ya que es un
alimento que proporciona un elevado contenido de nutrientes en
relacion a su contenido caldrico. Es decir, es un alimento de alta
densidad nutricional (Tabla II).

Segun el estudio nutricional ANIBES, realizado en una muestra
representativa de la poblacién espafiola, la leche, ademas de ser la
principal fuente dietética de calcio, fosforo y vitamina B, para toda la
poblaciéon, también se encuentra entre las 5 primeras fuentes de
nutrientes relacionados con el buen funcionamiento del SI: en
concreto, es la 5.2 fuente de vitamina A y acido fdlico, y la 4.2 fuente
de proteinas de alto valor biolégico, vitamina Bes, Zn, vitamina C y
omega-3, siendo especialmente destacable la posicién ocupada para
estos 2 Ultimos nutrientes, ya que no es un alimento especialmente
rico en ellos en comparacién con las frutas y verduras o los pescados
azules, respectivamente. Sin embargo, al ser la leche un alimento
consumido diariamente, contribuye de manera importante a la
ingesta total de estos nutrientes en la dieta de la poblacién. Por
ultimo, cabe sefalar que es la tercera fuente dietética de vitamina B,
y vitamina D, y la segunda fuente de magnesio (7).

Ademads, un porcentaje considerable de los requerimientos diarios de
estos nutrientes se cubre con el consumo de un vaso de leche.
Llegados a este punto, también es importante reflexionar acerca de la
importancia que pueden tener las leches enriquecidas con vitaminas
y minerales u otros nutrientes en la cobertura de los requerimientos

nutricionales. La figura 1 muestra, a modo de ejemplo, el porcentaje



de cobertura de un vaso (250 ml) de leche semidesnatada sin
enriqguecer y de un vaso de leche semidesnatada enriquecida en
vitaminas y minerales en una mujer de 28 anos poco activa, tomando
como valores de referencia (VR) de los nutrientes los establecidos por
Ortega y cols. (15) a excepcidn del cobre, para el que se han tomado
los establecidos por la EFSA (16). La composicidn nutricional de las
leches se ha tomado del software de valoracién dietética DIAL
v.3.11.2.0® (Alce Ingenieria®). Como se puede observar, teniendo en
cuenta aquellos micronutrientes de interés para el Sl, un vaso de
leche semidesnatada sin enriquecer aporta mas de un 15 % de los VR
de proteinas (18,3 %) y vitamina B, (31,3 %), mientras que un vaso
de leche semidesnatada enriquecida aporta mas de un 15 % de los
VR de proteinas (23,8 %), vitamina A (37,5 %), vitamina E (46,9 %),
vitamina B12 (31,3 %) y acido félico (18,8 %).

Ademas, es importante sefalar que un vaso de leche semidesnatada
enriqguecida aporta un 13,3 % de los VR de vitamina D, mientras que
la leche no enriquecida solo aporta un 0,3 %. Teniendo en cuenta la
gran cantidad de poblacién que presenta deficiencias nutricionales
con respecto a la vitamina D, este hecho refleja la importancia que
puede tener esta fuente alimentaria para cubrir los requerimientos de
esta vitamina en la poblaciéon. De hecho, en un estudio nutricional
reciente, realizado en un colectivo infantil representativo de la
poblacién espanola, perteneciente al estudio EsNuPI (17), se observé
cémo al analizar las fuentes alimentarias de vitamina D en la dieta del
colectivo, las leches ocupan el primer lugar, aportando el 37,8 % de la
vitamina D de los nifos y nifias que tomaban leches no enriquecidas,
y el 72,8 % de la vitamina D en el caso de los que tomaban leches

enriquecidas.

CONCLUSION
Son muchos los nutrientes y compuestos bioactivos relacionados con

el correcto funcionamiento del SI. Por ello, el mantenimiento de una



dieta variada y equilibrada parece ser clave para alcanzar sus
requerimientos.

La leche, es un alimento de alto valor nutricional que contiene
nutrientes y compuestos bioactivos beneficiosos para la salud y el SI.
Se recomienda consumirla diariamente dentro de una dieta
equilibrada y de habitos de vida saludables, donde el consumo de
lacteos sea de 2-3 raciones/dia.

Las leches enriquecidas podrian ser una buena alternativa para
aumentar la ingesta de algunos micronutrientes de gran importancia
para el Sl y, en especial, de algunos de ellos, como la vitamina D, de
los que un gran porcentaje de la poblacidn presenta deficiencias

nutricionales.
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Tabla I. Nutrientes y compuestos bioactivos relacionados con el buen

funcionamiento del sistema inmunitario

Macronutrientes Micronutrientes Compuestos
bioactivos
Proteinas de alto Vit. A* Polifenoles

valor* bioldgico

AGP (omega-3)* Vit. C*

Probidticos

Fibra Vit. D*

Lactoferrina*

Vit. E*

Carotenoides*

Vit. B6*

Péptidos bioactivos*

Vit. B12*

Otros

Ac. félico*

Biotina*

Hierro

Magnesio*

Zinc*

Selenio*

Cobre*

*Nutrientes o compuestos bioactivos presentes en la leche de manera

natural.



Tabla Il. Composicién nutricional* de la leche en funcién de su

contenido graso (entera, semidesnatada o desnatada) por 100 g de

porcidn comestible (PC) y por racion (250 ml)

LECHE DE LECHE DE LECHE DE

VACA VACA VACA

ENTERA SEMIDESNATA DESNATADA

DA

100 g 250 100 g 250 100 g 250

PC ml PC ml PC ml
Energia (kcal) 65,4 163,5 47,6 119 37 92,5
Hidratos de carbono (g) 11,75 4,8 12 4,9 12,25 4,7
Proteinas (g) 3,1 7,75 3,5 8,75 3,9 9,75
Lipidos () 3,8 9,5 1,6 4 0,2 0,5
AGP w3 (g) 0,102 0,032

0,041 . 0,013 0,01 0,025
Vit. A (pg eq. retinol) 46 115 18,9 47,25 2.2 5,5
Vit. B; (mg) 0,04 0,1 0,04 0,1 0,04 0,1
Vit. B, (mg) 0,19 0,475 0,19 0,475 0,17 0,425
Ac. Félico (ng) 5,5 13,75 2,7 6,75 5,3 13,25
Vit. Bs (mg) 0,04 0,1 0,06 0,15 0,04 0,1
Vit. B12 (1g) 0,3 0,75 0,3 0,75 0,3 0,75
Vit. C (mg) 1,4 3,5 0,52 1,3 1,7 4,25
Vit. D (ng) 0,03 0,075 0,02 0,05 Trazas  Trazas
Vit. E (mg eq. de alfa-

0,1 0,25 0,04 0,1 Trazas Trazas
tocoferol)
Vit. K (mg) 0,34 0,85 0,2 0,5 0,1 0,25
Biotina (ug) 3,5 8,75 3,5 8,75 1,5 3,75
Calcio (mg) 124 310 125 312,5 121 302,5
Fésforo (mgq) 92 230 91 228 97 242.5
Hierro (mg) 0,09 0,225 0,09 0,225 0,09 0,225
Magnesio (mg) 11,6 29 11,9 29,75 28,6 71,5
Zinc (mgq) 0,38 0,95 0,52 1,3 0,54 1,35
Selenio (ug) 1,4 3,5 1,5 3,75 1,6 4
Cobre (mg) 0,01 0,025 0,01 0,025 0,002 0,005

*Fuente: tablas de composicion de alimentos del software de

valoracion dietética DIAL v.3.11.2.0® (Alce Ingenieria®).
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Fig. 1. Contribucién a la requerimientos diarios de algunos nutrientes
(%) de una mujer de 28 anos poco activa con un vaso de leche
semidestadada natural frente a uno de leche enriquecida.



