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Resumen

El recién nacido no posee, en los primeros meses de vida, un sistema
inmunoldégico suficiente maduro para desarrollar una respuesta inmunoldgica
eficaz frente a los microorganismos patogenos de su entorno, siendo los
tractos respiratorio y gastrointestinal mas susceptibles de infecciones.

En esta etapa de la vida las llamadas defensas naturales del lactante se basan
en una adecuada combinacion de la inmunidad pasiva, la inmunidad innata o
inespecifica y la inmunidad adaptativa o especifica.

La influencia de la alimentacidn en el sistema inmune es esencial en todas las
etapas de la vida, pero en los primeros meses es particularmente importante
para controlar las infecciones y responder adecuadamente ante los
patogenos.

La lactancia materna, como primer alimento del bebé, es de gran importancia
en los primeros meses de vida por su aporte en nutrientes con efecto
inmunomodulador, que le protege frente a infecciones viricas y bacterianas,
mientras madura su propio sistema inmunitario.

Ingredientes alimentarios con influencia inmunoldégica

Gangliosidos, presentes en la LM son lipidos complejos, glicoesfingolipidos
con oligosacaridos y con Ac sialico. Presentes en mayor cantidad en la LM
gue en la LV. Actualmente se afiade por ello en las leches infantiles mas
avanzadas. Entre sus funciones edemas de las cerebrales presenta un efecto



protector frente a las infecciones, al ser analogos a los receptores de
patégenos. (1) Se ha demostrado en EECC, la disminucion de prevalencia de
diarrea y menor cantidad de sangre en heces. Los ganglidsidos son capaces
de modificar la microbiota intestinal favoreciendo el aumento de
bifidobacterias totales y disminuyendo la presencia de E.coli (2)

Prebidticos, Esta fraccidon es responsable de que los lactantes alimentados al
pecho predominen una microbiota bifidogénica, con un mecanismo frente a
infecciones gastrointestinales y alergias frecuentes en el lactante (3) (4).

Es por ello por lo que actualmente muchas féormulas infantiles los afiaden.
Probidticos, Los lactantes alimentados al pecho presentan mayor numero de
Bifidobacterias con menor riesgo de sufrir infecciones gastrointestinales que
los alimentados con féormula. Por eso desde hace ya varios afios se afladen a
las férmulas infantiles. Las ventajas respecto al sistema inmune infantil son:

--Reduccion incidencias diarreas e infecciones gastrointestinales,
--Disminucidn de gastroenteritis virales

--Disminucidn frecuencia Cdlico

--Disminucidn incidencia alergias

--Protectores en patologias pediatricas como urolégicas, enterocolitis
necrotizante, colitis ulcerosa, gastritis asociadas a Helicobacter pylori y
sindrome inflamatorio Intestinal en otros.

Son muy interesantes los efectos demostrados de los probidticos de interés
en alimentacion pediatrica como:

-Tratamiento de la intolerancia a la lactosa, por incrementar la actividad
de la lactasa

-Produccién de vitaminas del grupo By Acido félico

-Fermentacién de los glucidos no digeribles dando lugar a Acidos grasos
de cadena corta como el acetato y lactato que redicen el pH y producen
un efecto antibacteriano. Son absorbidos luego por la mucosa.

Acidos Grasos poliinsaturados de Cadena larga (DHA w-3 y ARA w-6)
Sabemos la importancia de estos acidos grasos para el recién nacido en lo
referente al desarrollo del SNCy la funcién visual y que la LM los contiene.
También que es baja su produccion durante los primeros meses de vida e
insuficiente para cubrir las necesidades del lactante durante los dos primeros
meses de vida (5) (6).



Estos Acidos grasos tienen ademas otras importantes funciones por sus
efectos inmunomoduladores y una reduccion de enfermedades alérgicas, asi
como infecciones respiratorias comunes en la infancia (7).

Lactoferrina

Las proteinas del suero tienen un elevado valor nutricional con propiedades
funcionales de gran interés en la alimentacion infantil por sus propiedades
antibacterianas y bactericidas frente a patégenos como Salmonell y Shigella
antibacteriana.

Se ha propuesto que la administracion de la proteina bovina en 100 mg/dia
sola o con Probidticos Lactobacillus rhamnosus GG pueden disminuir la sepsis
en RN prematuros (8).

Nucledtidos, representan el 5% den nitrégeno no proteico de la LM y esta en
cantidades muy bajas en las férmulas infantiles no enriquecidas. Su sintesis
en los primeros meses de vida es muy limitada y requiere un alto coste
metabdlico. Se considera los nucledtidos nutrientes semi-esenciales por lo
gue se recomienda la adicion en las formulas infantiles. Intervienen en la
maduracion del sistema inmunitario humoral y sistémico ademas de en el
desarrollo del sistema inmunitario y peso ponderal (9).

En los estudios referente a la disminucion de la Diarrea con leches
suplementadas con nucledtidos facilita la recuperacion de la mucosa
especialmente en las situaciones de inmadurez metabdlica del lactante (10).

CONCLUSION: La alimentaciéon y dentro de ella los ingredientes funcionales
mencionados, son imprescindibles para la maduracion y optimo
funcionamiento del sistema inmunoldgico en las primeras etapas de la vida.
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Nutricién e inmunidad

Vitamina A

Jensen KJ, Fisker AB, Andersen A, Sartono E, Yazdanbakhsh M, Aaby P, et al.
Br J Nutr. 2016; 115(4): 619-628.

Objetivo
Analizar el efecto sobre parametros inmunoldgicos de la suplementacion de vitamina A administrada

junto a las vacunaciones de rutina en Guinea-Bissau. Este es un subestudio de un ensayo aleatoriza-
do, doble ciego general.

Material y métodos

Entre agosto de 2007 y noviembre de 2010, se invit6 a los nifios que tenian entre 6 y 23 meses de edad
y que llegaban a vacunarse a los centros de salud a participar en este estudio. Los pacientes que acep-
taron fueron asignados aleatoriamente al grupo de estudio o al grupo placebo. Fueron excluidos los que
habian recibido un suplemento en el Ultimo mes. Se administrd 0,5 mL de suplemento a los menores
de 1 ano, y 1 mL a los nifos que superaban esta edad, por lo que los menores de 1 afo tomaron
100.000 Ul de vitamina A, en forma de palmitato de retinol disuelto en aceite vegetal con vitamina E
(40 1U/mL), mientras que los mayores de 1 afio tomaron el doble (200.000 Ul). El grupo placebo con-
sumid la misma cantidad de aceite vegetal junto a su vacuna del sarampion.

Se analizo el recuento de leucocitos, la produccion de citocinas (IL-2, IL-10, IL-5, IFN-y y TNF-o) in vi-
tro de sangre total, la vitamina A y la concentracion de proteina C-reactiva.

Resultados

¢ Se observé una asociacion de la suplementacion a un aumento de la frecuencia de proteina C-reac-
tiva >5 mg/L (28 frente al 12%; p= 0,005).

* Seis semanas después de la suplementacion se observd que los nifios presentaban una disminucion
en el recuento de leucocitos, linfocitos, monocitos y basdfilos, a diferencia de las nifias, que mostra-
ron un aumento.

* Se constaté que los nifios que no habian sido previamente suplementados mostraban una disminu-
cién en la respuesta Th1 y de las citocinas proinflamatorias, a diferencia de los que habian sido su-
plementados anteriormente. Este efecto era particularmente significativo en las nifas.

e Las nifas que habian sido previamente suplementadas presentaron un aumento de IFN-y tras la es-
timulacion, lo que no se observa en los varones. En el grupo que no habia sido suplementado con
anterioridad se observo o contrario.

Conclusiones

Este estudio corrobora que la suplementacion con vitamina A tiene un efecto inmunomodulador que
presenta diferencias en funcion del sexo. Por otra parte, también se constaté que dicha suplementa-
cién tiene un efecto sobre el sistema inmunitario a largo plazo, por lo que sus efectos dependen de si
es la primera suplementacién o no.



Revision y comentario bibliografico

The effects of vitamin A supplementation with measles vaccine
on leucocyte counts and in vitro cytokine production

Comentario
Los lactantes y los nifos pequefos presentan un aumento de las necesidades de vitamina A
para hacer frente a su rapido crecimiento y para ayudar a combatir las infecciones. A estas eda-
des, una ingesta insuficiente de vitamina A puede conducir rapidamente a un déficit significati-
vo, que si llega a ser muy agudo puede llegar a producir trastornos visuales (ceguera nocturna)
0 aumentar el riesgo de enfermedad y de mortalidad por infecciones infantiles, como el saram-
pién o las que provocan diarrea. Por tanto, es

comprensible que la carencia de vitamina A/~

sea un problema de salud publica de vital im- «Es posible que la funcion

portancia, especialmente en paises africanos de la vitamina A en la respuesta

Yy efel e uelomelniEL o inmunitaria innata y adaptativa
Por otra parte, segun la Organizacion Mun- o epe

dial de la Salud (OMS) la administracion de reduzca la susceptibilidad a padecer

suplementos de vitamina A a nifios de 6 me- otras infecciones, y que incluso

ses a 5 anos en los paises en desarrollo se disminuya su gravedad»

asocia a un menor riesgo de mortalidad, lle- \_
gando, segun algunas fuentes, a una reduc-

cion del 24% en la mortalidad con este tipo de suplementaciones. En la actualidad, aun no se
sabe con exactitud cudles son los mecanismos por los que la vitamina A consigue reducir la
mortalidad, y no esta claro si su accion se debe a la correccion de carencias o a sus efectos te-
rapéuticos. No obstante, segun algunos estudios es posible que la administracion de suple-
mentos de vitamina A mejore la integridad del intestino, atenuando asf la intensidad de algunos
episodios diarreicos y evitando esta complicacion, que tiene un gran efecto negativo en la salud
de los nifios. También es posible que la funcién de la vitamina A en la respuesta inmunitaria in-
nata y adaptativa reduzca la susceptibilidad a padecer otras infecciones, y que incluso dismi-
nuya su gravedad.

Segun los trabajos realizados y aceptados por la OMS, la administracion de altas dosis de vi-
tamina A cada 6 meses hasta la edad de 5 afios se fundamenta en el principio de que una uni-
ca dosis elevada de vitamina A se absorbe bien y se almacena en el higado durante un amplio
intervalo de tiempo, que puede ser movilizada cuando sea preciso. Se considera que las dosis
de 100.000 Ul en lactantes de 6 a 11 meses, y de 200.000 Ul en nifios de 12 meses a 5 anos,
proporcionan una proteccion adecuada durante incluso hasta 4-6 meses.

Antes de que se llevara a cabo este trabajo, se habian realizado estudios para evaluar como
afectaba la suplementacion de vitamina A a la respuesta de anticuerpos frente a la vacunacion
del sarampidn. Sin embargo, éste es el primer estudio que valora la repercusion de la adminis-
tracion concomitante de vitamina A y de la vacuna contra el sarampién sobre la mortalidad en
la nifiez y la modulacién del sistema inmunitario.




Nutricién e inmunidad

Vitamina D3

Jones AP, D'Vaz N, Meldrum S, Palmer DJ, Zhang G, Prescott SL.
Clin Exp Allergy. 2015; 45(1): 220-231.

Objetivo

Estudiar la asociacion entre los niveles en sangre de 25(0OH)D3 en el momento del parto, alos 6y a los
30 meses de edad de los lactantes (con antecedentes familiares de atopia), tanto con la funcién inmu-
nitaria adaptativa e innata como con la clinica de enfermedades alérgicas.

Material y métodos

De los 420 bebés reclutados en el estudio ECA (ACTRN12606000281594) con alto riesgo para enfer-
medades alérgicas por sus antecedentes familiares y que fueron suplementados con aceite de pesca-
do o aceite de oliva durante 6 meses de edad, se realizd el subestudio aqui presentado en 225 bebés
de manera incidental, basandose sélo en la disponibilidad de sangre para el analisis de las concentra-
ciones de 25(0OH)D3 tanto en corddn umbilical como en sangre periférica a los 6 meses.

Se analizaron las citoquinas producidas en cultivo celular para evaluar la funciéon adaptativa: como
respuesta a los acaros del polvo (HDM), la ovoalbumina y los alérgenos beta-lactoglobulina, o funcion
innata: respuesta a receptores ligandos Toll (toll-like receptors [TLR]) (lipopolisacaridos, acido lipoteicoi-
o, poliinosinico: policitidilico acido y oligonucledtido CpG). También se evalud una encuesta clinica so-
bre eczema, sibilancias y sensibilizacion a alérgenos.

Resultados

En los nifios con altos niveles de 25(0OH)D3 al nacer (>75 nmol/L, comparados con los que presenta-
ban niveles <50 nmol/L), se observd una menor concentracion de IL-5 y IL-13 en respuesta a la esti-
mulacién con acaros a los 6 meses (p <0,001 y p= 0,003, respectivamente). También se constatd una
correlacion inversa entre los niveles de 25(0OH)D3 en sangre de corddn umbilical y los niveles de IL-13
(g=0,57; p= 0,0002) e IL-5 (g= 0,59; p= 0,0001) en respuesta a HDM con similar tendencia para IL-5
(9= 0,29; p= 0,009) en respuesta a la ovoalbumina. En cuanto a la funcién inmunitaria innata, se obser-
vé que unos altos niveles de 25(0OH)D3 a los 6 meses se asociaban con una mayor respuesta a los li-
gandos TLR. Adicionalmente, unas concentraciones elevadas de 25(0OH)D3 en sangre de corddn se
asociaron a una reduccion del eczema tanto a los 6 meses (p=0,011) como a los 12 meses (p= 0,034).

Conclusiones

Se demuestra una asociacion entre los valores de 25(0OH)D3 al nacer y la funcién inmunitaria y los sin-
tomas de enfermedades alérgicas en nifios de alto riesgo, lo que sugiere que unas concentraciones ba-
jas de 25(OH)D3 en la primera infancia podrian relacionarse con un fenotipo alérgico, como se observa
por la asociacion de niveles bajos de 25(0H)D3 en corddn y el mayor riesgo de eczema. Por tanto, de-
be estudiarse el efecto de las estrategias destinadas a prevenir la insuficiencia de 25(0H)D3 en los pri-
meros estadios de la infancia, con el objetivo de disminuir el riesgo hereditario de desarrollar alergias.



Revision y comentario bibliografico

25-hydroxyvitamin D, status is associated with developing
adaptive and innate immune responses in the first 6 months of life

Comentario

El aumento global de la enfermedad alérgica, sobre todo en nifios pequefios, es un tema prio-
ritario de salud publica en la actualidad. Se ha postulado la teoria de la higiene como la mas
adecuada para explicar en gran parte el aumento de su incidencia. Sin embargo, no debe olvi-
darse que son muchos los factores que estan involucrados en este sentido, y de hecho son
bastantes los que se estan estudiando en la actualidad; concretamente, la relacion entre los ni-
veles de vitamina D y las alergias es un tema
que genera gran inquietud entre los sanitarios, .
a lo que se suma la constatacién de que un «Estd totalmente demostrado que la
alto porcentaje de la poblacion presenta valo- vitamina D puede ejercer un efecto
res disminuidos de esta vitamina. regulador sobre el sistema inmunitario»

Esta totalmente demostrado que la vitami-
na D puede ejercer un efecto regulador sobre
el sistema inmunitario; de hecho, el receptor de vitamina D se expresa en la mayoria de las cé-
lulas del sistema inmunitario, incluyendo células T y células presentadoras de antigeno (células
dendriticas y macrofagos).

Por otra parte, se ha observado epidemiolégicamente una asociacion entre el déficit de vita-
mina Dy el riesgo a sufrir diferentes tipos de infecciones y alergias.

No hay que olvidar que la forma mas importante de vitamina D (colecalciferol o vitamina D)
se sintetiza en la piel a partir del 7-dehidrocolesterol, ademas de encontrarse en determinados
alimentos. La vitamina D obtenida a través de la sintesis cutanea o la dieta resulta biolégica-
mente inactiva; para ejercer su accion bioldgica debe sufrir una primera hidroxilacion hepatica
y mas tarde una segunda hidroxilacion, fundamentalmente en el rifidén. La produccion renal de
1,25(0OH)2D se regula estrechamente mediante la hormona paratiroidea y las concentraciones
séricas de calcio y fésforo. La unién de la 1,25(0H)2D a su receptor, situado en el nicleo ce-
lular, presente sobre todo en el intestino delgado, el rifidn y el hueso, entre otros tejidos, esti-
mula la absorcién intestinal del calcio y el fésforo de la dieta, promoviendo la reabsorcion renal
de calcio.

Por lo tanto, tras analizar los resultados del trabajo aqui revisado y teniendo en cuenta que
parece existir una asociacion entre la concentracion de vitamina D en los nifos y la funcionali-
dad de la respuesta inmunitaria tanto innata como adaptativa, puede sefalarse que se necesi-
tan ensayos clinicos adecuadamente disehados que permitan determinar si los suplementos de
25-(OH)D pueden tener un efecto preventivo o mejorar el desarrollo y la evolucion de los tras-
tornos atopicos.




Nutricién e inmunidad

Alimentos fermentados

Nocerino R, Paparo L, Terrin G, Pezzella V, Amoroso A, Cosenza L, et al.

Clin Nutr. 2015 dic 17. pii: S0261-5614(15)00341-6. doi:10.1016/j.cinu. 2015.12.004
[Epub ahead of print].

Objetivo
Evaluar el efecto de los alimentos fermentados en la reduccion de enfermedades infecciosas comunes
en nifios que asisten a la guarderia.

Material y métodos

Estudio prospectivo aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo (registrado con el identificador
Clinica Trials.gov NCT01909128) en 377 nifios (193 varones) sanos de entre 1y 4 afios de edad. Gru-
pos de estudio: grupo A (leche de vaca fermentada), grupo B (arroz fermentado), ambos con Lactoba-
cillus paracasei CBA L74 (5,9 x 1011 CFU tras la fermentacion y luego inactivados por calor), y grupo
C (placebo). El estudio se realizé durante los 3 meses de invierno. Se contabilizé el niUmero de episo-
dios de enfermedades infecciosas comunes diagnosticadas que presentaron los nifios. También se
evaluaron las concentraciones fecales de marcadores de inmunidad innata (alfa y beta-defensinas y ca-
telicidina LL-37) y adquirida (IgA secretora).

Resultados

El porcentaje de nifios de los grupos A (51,8%) y B (65,9%) que sufrieron al menos un episodio de en-
fermedades infecciosas comunes fue menor que el del grupo placebo (80,3%). En la misma linea, la
proporcion de niflos que presentaron infecciones de las vias respiratorias superiores fue menor en los
grupos A (48,2%) y B (58,5%) que la del grupo placebo (70,5%). Resultados similares se observaron al
evaluar los episodios de gastroenteritis aguda (13,1 y 19,5% en los grupos A y B, respectivamente,
frente al 31,1% del grupo placebo). Ademas, se comprobd que hubo un mayor aumento en la concen-
tracion de los biomarcadores fecales de inmunidad innata y adquirida para los grupos A y B. Por otra
parte, se observé una asociacion negativa entre biomarcadores fecales y la aparicién de enfermedades
infecciosas comunes.

Conclusiones

La suplementacion dietética con la leche de vaca o de arroz fermentada con L. paracasei CBA L74 dis-
minuye el riesgo de presentar infecciones comunes en ninos que acuden a diario a la guarderia, proba-
blemente por la estimulacion de la inmunidad innata y adquirida.



Revision y comentario bibliografico

Cow’s milk and rice fermented with Lactobacillus
paracasei CBA L74 prevent infectious diseases
in children: A randomized controlled trial

Comentario

Las infecciones producidas por virus y bacterias frecuentes en las guarderias son las mismas
que las que se dan fuera de ellas. Las respiratorias, las gastrointestinales y las cutaneas son las
mas habituales, y cuando son reincidentes generan un problema importante para los padres o
tutores, que deben buscar alternativas para
que los nifos estén cuidados durante el perio-
do que no pueden asistir a la guarderia.
Dado que la transmision de estas enferme-

«Existe suficiente evidencia cientifica
del efecto beneficioso de los alimentos

dades es relativamente facil, la propuesta de fermentados con bacterias probidticas
un estudio para valorar hasta qué punto la uti- en ciertas patologias, como
lizacién de productos fermentados (ya sean las infecciones comunes»

derivados de leche o de arroz) puede dismi-
nuir el riesgo es muy interesante.

En este sentido, hoy en dia existe suficiente evidencia cientifica del efecto beneficioso o, di-
cho de otro modo, de las ventajas de utilizar alimentos fermentados con bacterias probidticas
en ciertas patologias, como son las infecciones comunes, siempre que dichas bacterias estén
vivas en el producto final. La seleccion de cepas en funcion de su efecto sobre el aparato di-
gestivo y el sistema inmunitario permite una utilizacion especifica de los probidticos, siendo
aconsejables en algunos casos como preventivos pero también incluso como curativos. Sin
embargo, es necesario realizar mas estudios para determinar los efectos a largo plazo de las
diferentes cepas probidticas y de las distintas combinaciones de éstas para comprender los
mecanismos por los cuales estas poblaciones bacterianas ejercen sus efectos. Asimismo, to-
davia esta por determinar cuél es la dosis ideal de una determinada bacteria 0 combinacion de
bacterias y durante cuanto tiempo es necesaria la ingesta para conseguir el efecto deseado.
También deben dilucidarse las diferencias entre los alimentos fermentados comercializados
con bacterias vivas (en los cuales se ha comprobado dicho efecto beneficioso) y los que con-
tienen bacterias muertas y que podrian ser una alternativa, ya que entre otros beneficios figura
su mas facil conservacion.




Nutricién e inmunidad

Zinc

Martinez-Torres J, Ramirez-Vélez R.
Nutr Hosp. 2014; 29(4). 832-837.

Objetivo
Evaluar los factores asociados a la deficiencia de zinc en una muestra representativa de nifos co-
lombianos.

Material y métodos

Andlisis de la informacion adquirida de 50.670 familias (a través de la Encuesta Nacional de la Situacion
Nutricional [ENSIN]) del afio 2010) pertenecientes a 32 departamentos y a la capital de Colombia, en-
tre las que se incluia poblacion de zonas rurales y urbanas. Factores asociados analizados: edad, érea
de procedencia (urbana o rural), identificacion de grupo étnico, regidn geografica y nivel socioecondmi-
co (1-3 0 >4).

Se llevaron a cabo tomas de muestra de sangre a un grupo de 5.952 nifios de entre 1y 5 afios de
edad para determinar los niveles de zinc por espectrofotometria de absorcién atémica.

Resultados

El valor promedio de los niveles de zinc en sangre de un grupo de 4.279 nifos fue de 78,5 pg/dL (in-
tervalo de confianza [IC] del 95%: 76,7-80,4 pg/dL). Un 43,3% (IC del 95%: 42,2-44,3%) de los nifios
mostraron niveles inferiores a 65 pg/dL* .

Un 56,3% de los nifios de grupos étnicos (indigenas) y un 47,8% de los nifios de zonas rurales mos-
traron deficiencia de zinc. Como factores predisponentes de presentar deficiencia de zinc se encontra-
ron los siguientes: estrato socioeconémico, grupo étnico y area de procedencia.

Conclusiones

En la poblacién de estudio se encontré una importante deficiencia de zinc, 1o que implica la importan-
cia de llevar a cabo una valoracion del estado nutricional, del crecimiento y de los niveles de este mine-
ral para establecer y valorar intervenciones nutricionales y educativas.

*«Se establecen como valores de déficit de zinc valores menores de 65 pg/dL en condiciones posprandiales». Segun referencia del Grupo Consultor Internacional
de Nutricion del Zinc (IZINCG) y la Organizacion Mundial de la Salud.



Revision y comentario bibliografico

Zinc deficiency and associated factors in
colombian children; results from the 2010 national
nutrition survey; a cross sectional study

Comentario

El zinc es un mineral considerado de gran importancia debido a su participacion en un gran nu-
mero de sistemas enziméticos y a que cumple funciones cataliticas, reguladoras y estructurales.
Dentro de estas Ultimas, estabiliza la estructura terciaria de enzimas, dandoles una forma conoci-
da como «dedos de zinc», las cuales se unen después al ADN para la trascripcion y expresion gé-
nica. El zinc es parte estructural de membranas biologicas. No es de extrafar que determinadas
funciones fisiolégicas y metabdlicas se vean alteradas a causa de un déficit de este mineral. Su
absorcion se realiza a nivel intestinal, funda-
mentalmente en el duodeno y yeyuno. Una vez
absorbido es directamente llevado al higado,

«El zinc es muy importante desde

donde es incorporado y liberado a la circula- el punto de vista inmunoldgico,
cion sistémica. Aproximadamente un 70% del ya que estimula directamente
zinc en circulacion esta unido a la albdmina. la sintesis de ADN y ARN»

Los niveles de zinc en sangre son usados
como indicador del estado de este mineral.

El zinc es muy importante desde el punto de vista inmunolégico, ya que estimula directamente
la sintesis de ADN y ARN, favorece la proliferacién monoclonal de linfocitos y se relaciona con la
movilizacién y actividad fagocitica de los macréfagos en la inmunidad inespecifica. La deficiencia
de este oligoelemento se debe a multiples factores: aporte insuficiente, defectos en la absorcion,
pérdidas aumentadas o enfermedad hereditaria’. En el articulo de Martinez y Ramirez (2016) se
establece la relacion de algunos factores (como el estrato socioeconémico, el grupo étnico y el
area de procedencia de los pacientes) con la presencia de bajos niveles séricos de zinc en nifios
con edades comprendidas entre 1y 5 afios de edad. Todos estos factores implican indirectamen-
te la relacion con los aportes de zinc desde el punto de vista nutricional, siendo importante esta-
blecer que las caracteristicas de la ingesta diaria de diversos grupos de alimentos, asi como el
equilibrio nutricional y las caracteristicas de la composicion de la dieta que se ingiera, estaran di-
rectamente relacionados con el estrato socioecondémico (es decir, el poder adquisitivo), el area de
procedencia (en este caso rural o urbana), y los factores bioldgicos caracteristicos del grupo
de estudio (genética del individuo).

Segun este estudio, la deficiencia de zinc en la poblacion analizada (n= 4.279) es del 43,3%;
se trata de un porcentaje alto que puede llegar a implicar que la deficiencia de este mineral a ni-
vel inmunitario (por sus funciones a nivel metabdlico y estructural) pueda alterar la respuesta a
diversos antigenos, con lo que aumentaria la morbilidad y mortalidad en este rango de edad (ni-
flos de entre 1y 5 afos). Por todo ello, la valoracién del estado nutricional y de la evolucion del
crecimiento asociado a niveles de zinc es de gran importancia para poder llevar a cabo posibles
intervenciones de suplementacion en los casos que asi lo requieran.

BIBLIOGRAFIA

1. Villa Elizaga |, Navarro Blasco |, Martin Pérez A. Elementos Traza. En: Herndndez Rodriguez M, Sastre Gallego A. Tratado de
Nutricion. Madrid: Ediciones Diaz de Santos, 1999; 229-247.



Nutricién e inmunidad

Prebioticos/probioticos

Luoto R, Ruuskanen O, Waris M, Kalliomaki M, Salminen S, Isolauri E.
J Allergy Clin Immunol. 2014; 133(2): 405-413.

Objetivo

Estudiar en un grupo de recién nacidos prematuros si la administracion de suplementos prebidticos o
probidticos puede reducir el riesgo de infecciones viricas del tracto respiratorio (RTI, del inglés respira-
tory tract infections) durante el primer ano de vida.

Material y métodos
Estudio realizado en el Hospital Universitario de Turku (Finlandia), en el que 94 recién nacidos prematu-
ros (edad gestacional >32 + 0y <36 + 6 semanas, con un peso al hacer >1.500 g) participaron en un
ensayo aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo (ClinicalTrials.gov NCT00167700). Se asig-
naron en grupos para recibir entre los dias 3 y 60 dias de vida: prebidticos orales (mezcla de polidex-
trosa y galactooligosacaridos en una ratio de 1:1 [1 X 600 mg/dia del dia 1 al 30y 2 X 600 mg/dia del
dia 31 al 6Q]), un probidtico (Lactobacillus rhamnosus GG, ATCC 53103 [dosis: 1 X 10° UFC/dia del dia
1al30y 2 X 10° UFC/dia del dia 31 al 60]) o placebo (celulosa microcristalina y dextrosa anhidra). Los
padres recibieron instrucciones de la enfermera para mezclar los productos inmediatamente antes de
la administracion al lactante, con unos 10 mL de leche materna o formula.

Se evalud la incidencia de infecciones viricas del tracto respiratorio definidas clinicamente y confirma-
das mediante pruebas de acidos nucleicos en hisopados nasales; ademas, se valoré la severidad y du-
racion de las infecciones.

Resultados

Los resultados indican una menor incidencia de RTI en los bebés que reciben los prebiodticos o probio-
ticos en comparacion con placebo, asi como una menor incidencia de episodios por rinovirus

No se observaron diferencias entre grupos en la carga de ARN durante las infecciones por rinovirus,
la duracién o gravedad de las infecciones por rinovirus, y la incidencia de ARN rinovirus en los lactan-
tes asintomaticos.

Conclusiones

La administracion de prebioticos y probidticos especificos podria reducir la incidencia general de RTl y,
en concreto, el riesgo de RTI por rinovirus.

Los autores concluyen que la microbiota intestinal podria modificarse mediante la suplementacion
con prebidticos o de probidticos, lo que permitiria una reduccion significativa del gasto, dada la alta
efectividad para disminuir el riesgo de infecciones por rinovirus en los recién nacidos.
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Revision y comentario bibliografico

Prebiotic and probiotic supplementation prevents rhinovirus
infections in preterm infants: a randomized,
placebo-controlled trial

Comentario

LLa Organizacion Mundial de la Salud define los probiéticos como «microorganismos vivos que,
ingeridos en cantidades adecuadas, producen un beneficio para la salud del huésped». En las
Ultimas décadas el avance cientifico ha permitido acumular evidencia sobre los efectos positi-
vos de los probidticos en numerosas patologias, entre ellas las enfermedades inflamatorias in-
testinales, las alergias alimentarias y la intolerancia a la lactosa. Por otra parte, los prebidticos
son ingredientes que pueden encontrarse en
alimentos o suplementos que contienen una e e
variedad de moléculas que estimulan la activi- «Los probidticos y prebidticos
dad y/o el crecimiento de las bacterias pro- destacan por sus efectos beneficiosos
bidticas nativas. Los probiéticos y prebidticos en el sistema inmunitario»
destacan por su capacidad de modular bene-
ficiosamente la composicion y actividad de la
microbiota intestinal del huésped, y por sus efectos beneficiosos en el sistema inmunitario.

Asimismo, las cepas de los grupos bacterianos Lactobacillus y Bifidobacterium son conoci-
das por tener la capacidad de resistir el entorno fisico-quimico del tracto digestivo. Estos gru-
pos bacterianos crean una barrera frente a la colonizacion por patdgenos y aportan proteccion
inmunoldgica al huésped, ya que pueden colonizar el tracto gastrointestinal y modular las bac-
terias comensales. Inmunoldgicamente, el consumo de cepas probidticas puede estimular tan-
to la inmunidad innata como la especifica; en concreto, la ingesta de L. rhamnosus GG ha de-
mostrado efectos inmunomoduladores, y se ha descrito, por ejemplo, respecto a las infeccio-
nes respiratorias, que si se administra de forma profilactica puede llegar a reducir el 17% de las
infecciones respiratorias en nifos de entre 1y 6 afos de edad’.

En definitiva, la administracion posnatal de bacterias probiodticas, como L. rhamnosus GG, o
de prebiodticos puede tener efectos positivos, tal como muestra el trabajo de Luoto et al. Sin
embargo, este resultado debe ser valorado teniendo presentes el estado de salud general y el
estado nutricional e inmunolégico del nifio, asi como la dosis y el tiempo de administracion en
este grupo poblacional.

BIBLIOGRAFIA

1. Roos K, Hakansson EG, Holm S. Effect of recolonisation with “interfering” alpha streptococci on recurrences of acute and se-
cretory otitis media in children: randomised placebo controlled trial. BMJ. 2001; 322: 210-212.
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Nutricién e inmunidad

Hierro

Contreras |, Paredes-Cervantes V, Garcia-Miranda LA, Pliego-Rivero FB, Estrada JA.
Nutrition. 2016; 32(5): 546-552.

Objetivo
Determinar la relacion que tiene la baja concentracion de hierro sérico sobre la produccion de citocinas

proinflamatorias por los leucocitos de sangre periférica en nifios de 8-12 afos de edad de una comu-
nidad local de México.

Material y métodos

Tras aplicar los criterios de exclusion (tratamiento farmacoldgico por enfermedad, suplementacion con
vitaminas o minerales y presencia de menstruacion), 120 nifios fueron seleccionados para participar en
el estudio. Se establecieron dos grupos: (1) grupo con bajos niveles de hierro (Low serum iron [G-LSI)),
y (2) grupo control (G-C); ambos fueron pareados por edad y sexo, y como punto de corte se utilizaron
los niveles séricos de hierro <60 pg/dL*. La ausencia de enfermedad inflamatoria fue corroborada por
las concentraciones séricas de proteina C reactiva.

Se analizaron los siguientes parametros: hemograma, hierro, ferritina y proteina C reactiva. Los nive-
les de interferon gama (IFN-y) y factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) fueron determinados en suero y
en cultivos celulares tras el estimulo de células mononucleares con mitégenos.

Ademas, se realizaron medidas antropométricas: peso, altura y célculo de indice de masa cor-
poral (IMC).

Resultados

La distribucion por género de los 120 participantes fue de 50 nifios (42%) y 70 nifias (58%), de los cua-
les 21 (17,5%) presentaron niveles séricos de hierro <60 pg/dL. Las concentraciones de ferritina para
ambos grupos se mantuvieron dentro de valores normales de referencia; aun asi, el grupo G-LSI mos-
tré una disminucion significativa de la concentracién media de ferritina en comparacion con el grupo
control. Las concentraciones de proteina C reactiva no mostraron diferencias entre los grupos.

El ancho de distribucion de hematies, los leucocitos totales y el porcentaje y numero absoluto de
neutrdfilos fue mayor en el grupo G-LSI comparado con el grupo control. También se observd un me-
nor porcentaje de linfocitos y de niveles de IFN-y (séricos y tras estimulacion) en el grupo G-LSI com-
parado con el grupo control.

Conclusiones

Bajos niveles de hierro pueden alterar las subpoblaciones de leucocitos en sangre periférica y producir
cambios sobre la produccion de citocinas proinflamatorias en respuesta a mitégenos.

* Otero-Ojeda GA, Pliego-Rivero FB, Mendieta GG. La deficiencia de hierro y el sistema nervioso central. Editorial Académica Espafiola, 2012.
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Revision y comentario bibliografico

Leukocyte production of IFN-y and TNF-o in 8- to
12-y-old children with low serum iron levels

Comentario

Desde el punto de vista inmunolégico, el hierro se ha relacionado con las concentraciones de linfo-
citos T circulantes, que aparecen en nimero reducido en personas con déficit de hierro’. Por otra
parte, las proteinas que se unen al hierro, como la transferrina y la lactoferrina, parecen proteger
contra las infecciones al evitar la union de este mineral a los microorganismos, que 1o necesitan
para su proliferacion. Las propiedades fisicas y quimicas del hierro le confieren su capacidad para par-
ticipar en reacciones de oxidacion y reduccion mediante su transformacion en las dos principales
formas de oxidacion en las que se puede encontrar este elemento: ferroso (Fe*) y férrico (Fe®).

En la actualidad, la deficiencia de hierro es la deficiencia nutricional y el trastorno hematolégico
de mayor prevalencia. Segun la OMS, «se estima que 600 millones de nifios en edad preescolar
y escolar sufren anemia en todo el mundo, y se supone que al menos la mitad de estos casos
pueden atribuirse a la carencia de hierro».

En nifos y adolescentes los requerimientos de este elemento estan aumentados debido al cre-
cimiento acelerado de los tejidos, con un balance positivo entre crecimiento y necesidades de
hierro. En la anemia por deficiencia de este mineral estan implicados (1) la sintesis de hemoglo-
bina, (2) el déficit generalizado de proliferacion celular, y (3) la reduccion de la supervivencia del
eritrocito (sélo en casos de anemia intensa). Aungue la asociacion entre deficiencia de hierro e in-
feccion despierta alin cierta controversia, se ha sugerido que los pacientes que presentan un dé-
ficit de hierro tienen una mayor susceptibilidad a la infeccion, y que dicho déficit esta condiciona-
do por la respuesta inmunitaria: inmunidad celular y deficiencia en la capacidad bactericida de los
macrdfagos, asi como una disminucion en los niveles de células T circulantes (cooperadoras y
supresoras) y de citocinas (IL-1 e IL-2)%. Sin embargo, el nimero absoluto de leucocitos general-
mente se halla dentro del rango de normalidad, y sélo en casos de una anemia cronica puede
evidenciarse una granulocitopenia minima?.

En el articulo de Contreras et al., se observa una reduccion tanto del porcentaje de linfocitos
como en la produccién de IFN-y por linfocitos en respuesta a su activacion por mitdgenos en el gru-
po que presentaba bajos niveles séricos de hierro en comparacion con el control. Sin embargo, en
el hemograma no se evidencian alteraciones en los parametros relacionados con los eritrocitos, y
es importante destacar que la concentracion de ferritina (estimacion del hierro de reserva) para el
grupo con bajos niveles de hierro se mantuvo dentro de los valores normales de referencia.

Por otra parte, debe tenerse presente que, debido a la alta prevalencia de deficiencia de hierro
en ninos en edad preescolar y escolar, la valoracion clinica y el tratamiento con suplementos es
muy importante (tal como indica la OMS: «la administracién de suplementos de hierro aumenta
eficazmente las concentraciones de hemoglobina en nifios, sobre todo en los que sufren ane-
mia»)%, y no solo para mejorar los valores de variables relacionadas con los eritrocitos (anemia),
sino para mejorar ademas la respuesta inmunitaria y reducir la susceptibilidad a infecciones. No
obstante, es necesario llevar a cabo una valoracién clinica minuciosa teniendo en cuenta los an-
tecedentes y el historial médico del paciente para tomar las decisiones oportunas en cada caso.

BIBLIOGRAFIA

1. Soriano del Castillo, JM. Nutricion béasica humana. Valencia: Universitat de Valencia, 2011; 200-204.

2. Cano R, Cano F. Anemias por deficiencia de hierro. En: Ruiz-Arglielles GJ. Fundamentos de Hematologia. Editorial Médica
Panamericana, 1994; 25-40.

3. Disponible en: http://www.who.int/elena/titles/iron_supplementation_children/es/
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Nutricién e inmunidad

Acidos grasos poliinsaturados
de cadena larga

D'Vaz N, Meldrum SJ, Dunstan JA, Lee-Pullen TF, Metcalfe J, Holt BJ, et al.
Clin Exp Allergy. 2012: 42(8): 1.206-1.216.

Objetivo
Investigar el efecto especifico de la administracion de suplementos de aceite de pescado sobre la fun-

cion inmunitaria y las alergias infantiles en el periodo posnatal temprano (desde el nacimiento hasta los
6 meses de edad).

Material y métodos

Estudio doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo. Del total de la poblacion de estudio (n= 420),
solo 150 neonatos que cumplian con los criterios de inclusién participaron en la administracion del suple-
mento: recién nacidos a término, sanos, nacidos de muijeres alérgicas (criterio definido por al menos
una respuesta positiva en la prueba de puncion cutanea de un panel definido de alérgenos e historial de
enfermedad alérgica [eczema, rinitis alérgica o asma] y reclutadas a las 36 semanas de embarazo).

Los bebés fueron asignados aleatoriamente al grupo de tratamiento, en el que recibian una capsula
al dia de 650 mg de aceite de pescado (contenido de 280 mg de acido docosahexaenoico [DHA]y 110 mg
de &cido eicosapentaenoico [EPA]), o al grupo control, en el que recibian aceite-placebo (650 mg de
aceite de oliva, con un contenido de 66,6% de acido oleico n-9). La dosificacion del suplemento se rea-
liz6 mediante la administracion de una capsula al dia, ya fuera exprimida en la boca del bebé o anadi-
da a la leche con la primera alimentacion diaria.

Los niveles de acidos grasos en eritrocitos y plasma, la produccién de citocinas por linfocitos estimu-
lados en cultivo (IL-5, IL-10, IL-13, IL-17A, IFN-y y TNF), las subpoblaciones de células T y la expresion
de HLA-DR en monocitos fueron evaluados a los 6 meses de edad.

Los bebés fueron evaluados a los 6 y 12 meses de edad para valoracion clinica y presencia de aler-
gia. Alos 12 meses se les realizd sensibilizacion alérgica mediante pruebas cutaneas.

Resultados

Los niflos suplementados con aceite de pescado (n= 69) presentaron mayores niveles de DHA y EPA
en eritrocitos y plasma que los que recibieron placebo (n= 81). Sin embargo, a nivel eritrocitario los ni-
veles de acido araquiddnico (AA) fueron mas bajos en comparacion con el grupo placebo.

Los niveles de &cido oleico eritrocitico no fueron significativamente diferentes entre los grupos de es-
tudio. Sin embargo, en plasma estos niveles fueron mas altos en el grupo control. Los recién nacidos
del grupo que recibia aceite de pescado presentaron niveles mas bajos de IL-13 en respuesta a los
acaros del polvo. Ademas, este grupo se asocié a un incremento de respuesta Th1 (IFN-y y TNF) fren-
te a la fitohemaglutinina (PHA). No se observaron diferencias en IL-10 ni en las otras citocinas estudia-
das entre los grupos de estudio. Los bebés con niveles relativamente altos de DHA tuvieron menos res-
puestas Th2 a alérgenos.

Conclusiones

La administracion de suplementos de aceite de pescado en el periodo posnatal temprano origina un
aumento de los niveles acidos grasos polinsaturados de cadena larga (AGPI-CL) n-3, asociados a una
baja alergenicidad especifica.

14



Revision y comentario bibliografico

Fish oil supplementation in early infancy modulates
developing infant immune responses

Tras la suplementacién con aceites de pescado también se puede producir una modificacion de la
respuesta inmunitaria celular a través de una disminucién de la respuesta Th2 alérgeno-especifico, con
un aumento de la respuesta Th1 policlonal.

Los aceites de pescado poseen propiedades inmunomoduladoras que pueden ser beneficiosas en
la prevencion de alergias en nifios susceptibles a desarrollarlas.

Comentario

En la bibliografia cientifica se encuentran numerosos estudios epidemioldgicos y ensayos alea-
torizados que estudian los efectos de la ingesta de aceites de pescado durante el embarazo,
en los recién nacidos y durante la infancia. La importancia de los suplementos con aceite de
pescado radica en el aporte de acido docosahexaenoico (DHA) y &cido eicosapentaenoico
(EPA); ambos son acidos grasos polinsaturados de cadena larga (AGPI-CL) n-3 y también com-
puestos bioactivos, e influyen en la regulacion de varios procesos bioldgicos (sintesis de eico-
sanoides, precursores de las prostaglandinas y la expresion génica, etc.). Estos acidos grasos
se denominan «esenciales» porque el organismo
no puede producirlos por si mismo, por lo que

deben ser ingeridos en cantidad suficiente. «La suplementacion de formulas ldcteas
La suplementacion de férmulas lacteas con con aceites de pescado ha mostrado

aceites de pescado ha mostrado importantes . .

beneficios, y es eficaz para aumentar los niveles importantes benefi C.IOS ,yesefi cqz.p ara

plasméticos y tisulares de DHA en recién naci- aumentar los niveles plasmadticos y

dos. Asimismo, se ha descrito que, cuando la tisulares de DHA en recién nacidos»

lactancia materna no es posible, el suministro de
AGPI-CL puede hacerse a través de férmulas
para lactantes, y actualmente (gracias a las recomendaciones de organismos internacionales
como la FAO y la OMS, entre otros) existen varias formulas (indicadas también para prematu-
ros) que contienen AGPI-CL en cantidades similares a la leche humana. La suplementacion de
la dieta con AGPI-CL durante los primeros meses de vida reduce el retraso en el crecimiento y
favorece un mayor desarrollo mental y psicomotor en los recién nacidos de bajo peso.

A nivel inmunitario se describe que los suplementos de aceite de pescado reducen la gra-
vedad de las enfermedades autoinmunes por la accion gque ejercen sobre la mucosa intesti-
nal, la supresion de la produccion de IL-2 y la disminucion de la proliferacion de linfocitos T.
En cuanto a las alergias, el consumo de estos suplementos durante la gestacion puede redu-
cir en el nifo el riesgo de desarrollar eccemas y otros tipos de alergias, fundamentalmente
cuando existe una mayor susceptibilidad debido a los antecedentes familiares de alergia. Sin
embargo, antes de valorar la posibilidad de llevar a cabo la suplementacién con aceites de
pescado es imprescindible realizar una adecuada valoracién clinica que tenga en cuenta una
serie de factores, como la edad del nifio, las dosis, el tiempo de administracion y los antece-
dentes familiares, asi como cualquier otro factor de importancia clinica, como posibles pato-
logias asociadas.
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Principales nutrientes
implicados en la

Vitaminas y minerales (IDR)*

inmunidad

Funciones en las que interviene

Dra. Sonia Gémez-Martinez, Dra. Ligia Esperanza Diaz, Dra. Ascension Marcos

Déficit/alteraciones inmunitarias

Vitamina C

® (-6 meses: 50 mg
© 7-12 meses: 50 mg
e ]-3 afios: 55 mg

e Antioxidante, con capacidad inmunomoduladora, actda a nivel de los fagocitos,
proliferacién de células T, actividad de las células «natural killer» (NK); interviene
en la produccién de citoquinas e inmunoglobulinas, expresion génica de moléculas
de adhesion y de otros genes implicados en procesos inflamatorios

© Conlleva una menor capacidad de las células inmunitarias en respuesta a infecciones

© Puede producir un aumento en la susceptibilidad a sufrir infecciones,
sobre todo a nivel del tracto respiratorio superior

Vitamina A

© (-6 meses: 450 pg
® 7-12 meses: 450 pg
e 1-3 afios: 300 pg

e Tiene efecto sobre |a diferenciacion de células epiteliales que constituyen
la primera linea de defensa

e Participa en la diferenciacion de células mieloides hacia granulocitos,
y ademads incrementa la secrecidn de algunas citoquinas

 Provoca xeroftalmia

* Disminucion de la resistencia a infecciones y produccion de alteraciones digestivas,
musculares, cutaneas y del sistema nervioso

e Alteracion de la fagocitosis y disminucién de la inmunidad celular y humoral

Vitamina D

® (-6 meses: 10 pg
© 7-12 meses: 10 yg
e -3 afios: 15 pg

e Tiene un papel fundamental en |a mineralizacién de los huesos

* El metabolito bioactivo de la vitamina D, 1,25-dihidroxi vitamina D, [1,25(0H)2D3]
posee importantes propiedades inmunomoduladoras,
y los cambios en este metabolito afectan a los linfocitos T

 Qrigina raquitismo en los nifios
© Mayor incidencia de infecciones respiratorias

Vitamina E

© (-6 meses: 6 mg
® 7-12 meses: 6 mg
e 1-3 afios: 6 mg

e Antioxidante de las membranas lipidicas, protege contra el dafio peroxidativo
e Disminuye la susceptibilidad de la fraccion del colesterol de lipoproteinas

de baja densidad a la oxidacion y a su ingesta por los macréfagos,

lo que reduce la aterosclerosis

e Determina inestabilidad en las membranas celulares, lo que potencia la produccion
de agentes inmunosupresores, como las prostaglandinas

 Deterioro de funciones inmunitarias

Hierro © (-6 meses: 7 mg e Esencial para transportar el oxigeno de las células * Altera los mecanismos de defensa (menor capacidad de fagocitosis y una disminucién de
e 7-12 meses: 7 mg y para el funcionamiento celular la capacidad oxidativa), aumentando la susceptibilidad de los nifios a infecciones comunes
e 1-3 afios: 7 mg e Cofactor de numerosas enzimas que intervienen © Alteracién en la inmunidad mediada por células Ty en la funcion de los neutrdfilos
en las reacciones de dxido-reduccion del organismo o Baja respuesta de linfocitos a la estimulacion con mitégenos, descenso en el niimero
y actividad de las células NK
Zinc © (-6 meses: 3 mg . Formgcién de sitios engiméticos activos de muchas metaloprote_asas.  Disminucion de resistencia a patégenos bacterianos, micéticos y parasitarios
e 7-12 meses: 5 mg Contribuye a la estabilizacion de la membrana actuando en el citoesqueleto o Reduccion en el tamaio de drganos linfoides y de la concentracion de inmunoglobulinas
e 1-3 afios: 10 mg  Regulador intracelular de la apoptosis de los linfocitos o Alteracién de la inmunidad celular
e Antioxidante
Calcio © (-6 meses: 400 mg e Papel esencial en la regulacion del metabolismo 6seo y la homeostais del calcio
© 7-12 meses: 525 mg e Capacidad inmunomoduladora, inhibe la proliferacion de linfocitos T
® 1-3 afios: 600 mg
Selenio © (-6 meses: 10 pg e Estabiliza el ADN, preservando su integridad, mantiene la longitud de los telomeros e Depresion de la inmunocompetencia, que afecta tanto a la inmunidad celular

® 7-12 meses: 15 ug
e [-3 afios: 20 pg

e Estimula células inmunocompetentes, tanto de la inmunidad innata
(neutrdfilos, macréfagos, NK) como de la inmunidad especifica (linfocitos Ty B)

e Efecto antioxidante

como a la funcién humoral de las células B

*IDR: ingesta dietética de referencia.
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