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RESUMEN

Las relaciones deletéreas de la nutricién (la desnutricion y la pobreza entre ellas), y sus
influencias negativas sobre la inmunorregulacién humana, condicionaran dificultades
vitales en la respuesta del huésped a las agresiones humanas. Dichas relaciones son muy
complejas y de dificil comprension, y se investigan activamente hoy en dia. También se
investigan las relaciones perjudiciales de la desnutricion sobre las regulaciones del sistema
inmunitario. La nutricidn emerge entonces como un determinante fundamental y esencial
de la salud de las personas ante la agresion. Por consiguiente, las relaciones deletéreas de la
nutricion se convierten en un reto para la salud pablica. Gallardo Garcia MB, Mendoza
Flores D, Pauli Hechevarria K. Sobre las relaciones complejas entre la nutricion y la
inmunidad: un reto para la salud publica. RCAN Rev Cubana Aliment Nutr 2020;30(1 Supl
2):S7-S15. RNPS: 2221. ISSN: 1561-2929.
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INTRODUCCION

“El sistema inmune es el barémetro mas sensible del estado nutricional”
Ranjit Kumar Chandra

Centro de Nutricion e Inmunologia

Organizacion Mundial de la Salud

La Inmunonutricion se ha constituido en la ciencia que estudia las relaciones que puedan
existir entre el sistema inmune y la nutricion del sujeto, y hace hincapié en cdémo los
desequilibrios nutricionales (siempre en su doble vertiente: cantidad y calidad) afectan al sistema
inmune, produciendo en consecuencia una respuesta inmunitaria alterada, muy compleja, y de
dificil comprension y explicacion, de la respuesta reguladora inmunitaria. '
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El sistema inmune no puede funcionar de forma Optima y correcta si existen déficits
cuantitativos y/o cualitativos de los nutrientes.®>* Menkel (1810) ya habia observado en fecha
temprana que en los nifios desnutridos se producian alteraciones en el tejido linfoide y el timo, a
la vez que se apreciaban deformaciones de los corpusculos de Hassel.>®

Los defectos nutricionales por exceso son también nefastos para el sistema inmune.”® De
hecho, se tienen estudios en pacientes obesos que demuestran la depresion que ocurre en la
inmunidad, y que se puede evidenciar por las cifras disminuidas de la IgG total en la saliva.®°

Esta interrelacion, compleja y dificil de comprender, entre la nutricion y la inmunidad se
hace mas evidente en muchas enfermedades cronicas que se desencadenan o se potencian con
transgresiones de la conducta alimentaria (y que por lo tanto se podrian prevenir con una dieta
apropiada) a través de la cronicidad de las deficiencias, los excesos, y los desequilibrios entre las
distintas categorias de nutrientes, todas las cuales pueden producir alteraciones de los
mecanismos de defensa inmunitarios (de dificil comprension, y todavia confusos); y en la
alteracion de la estructura intestinal (uno de los sistemas, junto con el timo, méas importante del
sistema inmune), la que puede provocar estados malabsortivos, alteraciones de la motilidad
intestinal, y translocacion bacteriana, junto con otras alteraciones del sistema inmunitario. 112

Por todo lo anteriormente dicho, los sindromes de inmunodeficiencia nutricional adquirida
(SIDAN) son muy frecuentes en el Tercer mundo (debido en primer lugar a la malnutricion
primaria); mientras que en los paises desarrollados lo son por causa de malnutricion secundaria
(tras el diagnodstico de céncer, trauma, y sepsis); hospitalizaciones prolongadas, trastornos
alimentarios del tipo de la anorexia, la bulimia y la obesidad; la senectud, la actividad fisica
excesiva, las restricciones alimentarias (como suele exacerbarse en ambientes como las modas, la
farandula y las celebridades, el acondicionamiento fisico y el deporte de alto rendimiento; las
enfermedades cronicas no transmisibles como la Diabetes, e incluso el bajo peso al nacer y la
prematuridad.®® La nutricion se convierte entonces en un determinante basico y fundamental para
el funcionamiento arménico del sistema inmune en la defensa del huésped ante la agresion y la
injuria.

Introduciendo conceptos fundamentales de la Inmunologia y Nutricion

La propiedad fundamental del sistema inmunitario es la capacidad que ha adquirido de
discriminar entre “si mismo” y el “no uno mismo” (léase también “lo extrafio”), de modo que las
bacterias invasoras, las células malignas y extrafias, los gérmenes de todo tipo, los parasitos, los
virus, y otros peligros para el huésped; puedan ser atacados, eliminados y removidos.***® Los
seres superiores defienden constantemente su integridad bioldgica frente a las agresiones
procedentes del exterior, como también las originadas dentro del propio organismo. De no ser asi,
moririan irremisiblemente.

La Inmunologia, como disciplina médica que se ocupa del estudio de la génesis, desarrollo,
maduracion y actividad del sistema inmune y los distintos elementos componentes del mismo, se
origind en primera instancia para investigar el por qué seres tan diminutos, que no eran visibles a
simple vista, podian causar dafios tan devastadores en la industria, la produccion de alimentos, e
incluso para la vida del ser humano.’® La Inmunologia explica la persistencia y la propia
existencia de los seres humanos como especie y como individuos, al describir los mecanismos
involucrados en, y responsables de, el mantenimiento de la homeostasis bioldgica e
inmunologica, asi como los de defensa frente a la agresion medio ambiental. En definitiva, la
Inmunologia, como ciencia bioldgica que es, estudia todos los mecanismos fisioldgicos de
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defensa de la integridad del organismo que consisten esencialmente en la identificacion del “yo”
respecto de lo “extrafio” (“ajeno’) como para causar la destruccion de este ultimo.

La respuesta inmunoldgica del ser humano ante la agresion asombra con su diversidad, con
su capacidad de responder, mediante estructuras preformadas, frente a una cantidad casi infinita
de estimulos moleculares distintos.>”*8 La especificidad exquisita de esta respuesta, y la memoria
inmunologica sobre la que se erige, es el reflejo de mecanismos genéticos Unicos. No en balde la
elucidacion de esta maquinaria molecular fue reconocida con el Premio Nobel de Medicina y
Fisiologia.1%2°

La respuesta inmune es también un ejemplo de la perfeccion de los sistemas de
comunicacion dentro de los procesos vitales. La respuesta inmune ante la agresion resulta de la
actuacion integrada de un gran nimero de mecanismos heterogéneos de defensa contra sustancias
y agentes extrafios. Toda sustancia extrafia es denominada “antigeno”. Son precisamente los
antigenos los que desencadenan en el organismo una respuesta en cascada de diversos eventos
celulares que ponen en marcha los mecanismos de defensa celular, tisular y orgénica. Células y
moléculas transportan, emiten y reciben informacion constantemente, lo que les permite actuar
armonica y coherentemente en aras de un fin comun: eliminar lo que ha alterado (esta alterando)
el “yo” bioldgico.

Cuando escapa a la regulacion perfecta, la respuesta inmunolégica puede convertirse en
fuente de las denominadas enfermedades autoinmunes, que impactan practicamente todos los
rincones de economia.?? Asimismo, las células inmunitarias pueden sufrir transformaciones
malignas durante su crecimiento, desarrollo y maduracion, y proliferar descontroladamente,
dando asi lugar a los sindromes linfoproliferativos, dentro de los cuales las leucemias y los
linfomas son los mas frecuentes.?

La capacidad de defensa inmune del organismo se adquiere antes de nacer, y madura y se
consolida en los primeros afios de vida. Por eso es conveniente hablar de una respuesta innata y
otra adquirida.?* Asimismo, en toda respuesta inmune se reconoceran tanto un componente
celular como otro humoral.

La integridad de la piel y las mucosas, la secrecion mucosa que resulta en liquidos
especializados como las lagrimas, la diferenciacion de los epitelios a modo de cilios, y una
subpoblacion altamente diferenciada de inmunoglobulinas (Ig) A, sostienen la primera linea de
defensa contra la agresion.?®? En esta respuesta innata también participan las proteinas del
complemento, las citoquinas y otros mediadores de la inflamacién, los macréfagos, y las células
“asesinas” naturales.?%3! También participan de la respuesta innata los microorganismos que
asientan naturalmente en la piel y las mucosas (tales como los lactobacilos de Duderlein de la
vagina que protegen a la mujer de las infecciones urinarias que puedan causar los coliformes
arrastrados desde las margenes del ano),* y los que se albergan en el marco colico.®® Igualmente,
en la respuesta inmune innata participan los sistemas de proteccion contra las especies reactivas
de oxigeno (EROs) que se encargan de barrerlas y disponer de ellas en forma segura para evitar
dafios ulteriores a las estructuras celulares.®334

La respuesta innata es inmediata, indiscriminada, fulminante y despiadada: en segundos (a
lo sumo unos pocos minutos u horas) el agente extrafio es inmovilizado por las secreciones que
bafian la superficie de células y tejidos, reconocido por las células presentadoras de antigenos,
rodeado de, y aislado por, las IgA, marcado para la destruccion por las proteinas del
complemento y las citoquinas, y exterminado por las células “asesinas”. La inflamacion local se
despliega para evitar que la respuesta inmune se desborde fuera de los limites de la ruptura
inicial, y asi contenerla. Los fibroblastos y los macrofagos se encargan de eliminar los restos de
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la respuesta y aseguran la cicatrizacion y reparacion. Y ello ocurre de forma continua en el
tiempo en todos los rincones del organismo.

En contraposicion con la respuesta innata, existe una respuesta adquirida que suele
depender de un delicado equilibrio entre los linfocitos B (quienes derivan del equivalente en los
seres humanos de la ancestral bursa de Fabricio de las aves y regulan la inmunidad humoral y
con ello, la produccién y actividad de las inmunoglobulinas) y los linfocitos T (quienes se han
formado en el timo y gobiernan la inmunidad celular).®>¢ A su vez, los linfocitos T se dividen en
varias subclases. De entre ellas caben mencionar los linfocitos CD4 (igualmente denominados
como “helpers” o colaboradores), quienes reconocen los antigenos asociados al Complejo Mayor
de Histocompatibilidad (CMH) de clase 2, y que liberan citoquinas tras su maduracion y
activacion, citoquinas que a su vez promueven la aparicion, multiplicacion y migracion de los
macréfagos, al mismo tiempo que interactlan con otras células inmune como los linfocitos B; y
los linfocitos CD8 (citotoxicos y supresores/reguladores) que reconocen los antigenos asociados
al CMH de clase 1, e intervienen en las reacciones de histocompatibilidad, incluidas la tolerancia
a los eritrocitos vehiculados con las donaciones de sangre y las células presentes en los tejidos y
6rganos trasplantados.®#

La respuesta adquirida recurre a la memoria inmunologica del organismo para
desencadenar la produccién de inmunoglobulinas, y lograr asi un enfrentamiento méas abarcador
de cara a la agresion, a la vez que determina cOmo se inicia, y como se termina, el enfrentamiento
al antigeno presentado.*2

Las inmunoglobulinas (también reconocidas en otros textos como los anticuerpos) son las
moléculas mas reconocibles de la respuesta inmune humoral.*® Las lgs son proteinas altamente
especializadas sintetizadas y producidas por los linfocitos B. Todas ellas disponen de una zona
Fab (o también fraccion absorbible) que interactta con el antigeno especifico, y una zona Fc (o
fraccion cristalizable) que es la que interactda con los componentes del sistema de complemento
y otros varios tipos celulares del sistema inmunitario. En virtud de la memoria inmunolégica del
organismo, las caracteristicas del antigeno a enfrentar, y la intensidad, magnitud y extensién de la
respuesta inmune, los linfocitos B se dedican a producir las Igs necesarias para la contencion del
dafio.

De todo lo anteriormente dicho es inmediatamente que la integridad, funcionalidad y
reactividad del sistema inmune, y la calidad de la respuesta inmune que se “monte” ante un
antigeno, dependeran del estado nutricional del sujeto, y por extension, de la calidad de la
alimentacion que él mismo siga.**“® La integridad de las mucosas demanda de vitaminas A y E
reconocidas por su capacidad antioxidante y promotora de la diferenciaciéon celular y tisular.
Asimismo, la dieta debe aportar cantidades suficientes de oligoelementos como el selenio y el
zinc para la preservacion de la actividad antioxidante de los sistemas barredores de EROs.*

El tenor corporal de hierro también influye en la constancia de la respuesta inmune.*852 El
hierro es esencial en la estructura y funcién de la hemoglobina: proteina altamente especializada
en el transporte de gases. Los estados deficitarios de hierro repercuten en practicamente todos los
dominios de la economia, y el sistema inmune no seria la excepcién que confirme la vigencia de
la regla. La anemia ferripriva se asocia muchas veces con compromiso de la respuesta inmune, y
un riesgo mayor de infecciones microbianas.*®-52

Una afluencia continua de proteinas de alto valor biologico (esto es: ricas en aminoacidos
esenciales) contribuye eficazmente a la sintesis de Igs. El aporte de fibra dietética soluble
sostiene la actividad fermentativa de la biota intestinal, y con ello, el papel de la misma como una
de las principales barreras naturales de inmunidad. La vitamina C vehiculada por vegetales y
frutas frescas actla como un poderoso antioxidante natural. No se pretende agotar la lista de
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nutrientes con funciones inmunitarias. Virtualmente todos los nutrientes conocidos participan en
la respuesta inmune del organismo.*44

En este punto hay que hacer una distincion especial con la glutamina (Gln). La GIn es un
aminoacido que se vuelve esencial durante la respuesta a la agresion y el “montaje” de una
respuesta inmune éptima por cuanto es el sustrato obligado de células especializadas como los
linfocitos, los enterocitos, los colonocitos, y los fibroblastos como molécula donadora simultanea
de atomos de carbono y nitrogeno para subpoblaciones celulares en rapido crecimiento y
desarrollo.*

Por otro lado, no se puede pasar por alto que el intestino delgado alberga en su submucosa,
a nivel de las placas de Peyer, el 80 % de las células inmunocompetentes del organismo.**® La
integridad y funcionalidad del intestino delgado solo puede ser mantenida mediante el aporte de
nutrientes a traves de la luz intestinal. Un intestino desnutrido inicia una contrarrespuesta que
anula la capacidad del organismo de defenderse exitosamente frente a la agresion, a la vez que
coloca al sujeto en riesgo de translocacion bacteriana, sepsis, y falla de érganos.

No es de extrafiar entonces que la desnutricion se acompafie de compromiso, deplecion e
incluso supresion de la respuesta inmune, a la vez que de disrupcion de la actividad del sistema
inmune. Ningun grupo vital, ni ninguna region de este mundo, escapan a la desnutricion. En los
paises del Tercer Mundo la desnutricion se ceba peligrosamente en las poblaciones que
determinan el recambio demogréafico y el capital humano e intelectual, como los nifios, las nifias,
las mujeres en edad fértil, las embarazadas, y las mujeres que lactan.>®>" La Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) ha lanzado varios paradigmas, como el del “hambre oculta”, para
recordarles a todos que, debajo de un nifio obeso, subyacen deficiencias micronutrimentales
importantes como los estados deficitarios de hierro, iodo, zinc y vitamina A. Segun la propia
OMS, casi la mitad de los nifios con edades entre 0 — 2 afios de edad sufre de anemia y estados
deficitarios de hierro. De acuerdo con “Médicos sin Fronteras”, cada afio entre 3 y 5 millones de
nifios menores de 6 afios mueren de/por desnutricion.

En las sociedades industrializadas, la desnutricion se ensefiorea con las personas en
situacion de calle, los que siguen conductas adictivas, los ancianos, los agobiados por
innumerables comorbilidades cronicas, y los hospitalizados.®® En el medio hospitalario, la
desnutricion afecta a uno de cada 2 enfermos, y es un predictor poderoso e importante de fracasos
terapéuticos, complicaciones adicionales, infecciones nosocomiales, mortalidad sobreafiadida y
encarecimiento de los costos.>®

La actuacion frente a los trastornos nutricionales que suelen aquejar a una poblacion
humana en particular requiere de concertacién, interdisciplinaridad y voluntad. Los grupos
vulnerables de las poblaciones, comunidades y paises deben ser protegidos mediante la
concertacion de esfuerzos publicos y privados, gubernamentales y no gubernamentales, que
resulten en la satisfaccion permanente y continua en el tiempo de los requerimientos
nutrimentales diarios. En el &mbito hospitalario, se deben implementar estrategias para la
identificacion temprana y el tratamiento oportuno de la desnutricion presente en el enfermo,
sobre todo si tiene ante si tratamientos dilatados en el tiempo como la hemodialisis, la
citorreduccion tumoral y la rehabilitacion neuromotora. El soporte nutricional (SN) debe ser parte
integral del cuidado médico y quirurgico que se le brinda al enfermo durante el continuum of care
que implique la enfermedad. Los objetivos del SN pueden expandirse para aportar nutrientes
capaces de modular determinados aspectos de la respuesta inmune, originando asi (y sustentando
el paradigma de la Inmunonutricién).®°
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CONCLUSIONES

La pandemia desatada por la Covid-19 ha vuelto a poner sobre el tapete el eterno debate entre
inmunidad y nutricion. La desnutricion ha sido un predictor adicional del fracaso en el
enfrentamiento a la pandemia y la elevada mortalidad observada en estratos demograficos como
los mayores de 60 afios, y los que aquejan comorbilidades. Se reconoce ahora que la desnutricion
en cualquier variante y escenario sigue siendo un problema grave y serio de salud publica. Los
esfuerzos entonces no serdn pocos para contenerla, aminorar sus efectos deletéreos, y
eventualmente prevenirla. Las acciones correctivas y preventivas que se emprendan en tal sentido
resultaran en beneficios para la integridad del sistema inmunitario, y la capacidad de respuesta y
defensa del organismo ante la agresion (incluida la infeccién por el virus SARS Cov-2), trayendo
consigo un mejor estado de salud y un mayor calidad de vida de las personas, las poblaciones, las
comunidades y los paises.

“El alimento es medicamento, por ello, haz que tu alimento sea tu primer medicamento”.
Hipdcrates (460 — 377 antes de Cristo)

SUMMARY

The deletereal relationships of nutrition (malnutrition and poverty among them), and their negative
influences upon human immunoregulation, will condition vital difficulties in the host’s response to human
aggressions. Such relationships are extremely complex and difficult in their grasping, and are today the
subject of active research. The harmful repercussions of malnutrition upon the regulation of the activity of
the immune system are also actively investigated. Nutrition then emerges as a fundamental and essential
determinant of the individuals in the face of aggression. Hence, deletereal relationships of nutrition are
becoming a challenge to public health. Gallardo Garcia MB, Mendoza Flores D, Pauli Hechevarria K.
On the complex relationships between nutrition and immunity: a challenge to public health. RCAN Rev
Cubana Aliment Nutr 2020;30(1 Supl 2):S7-S15. RNPS: 2221. ISSN: 1561-2929.

Subject headings: Nutrition / Immunity / Public health.
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