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RESUMEN

El Cédigo Alimentario Argentino establece: “Con la denomi-
nacion de leche sin calificativo alguno, se entiende el producto
obtenido por el ordeno total e ininterrumpido, en condiciones
de higiene, de la vaca lechera en buen estado de salud y ali-
mentacion, proveniente de tambos inscriptos y habilitados por
la Autoridad Sanitaria Bromatoldgica Jurisdiccional y sin aditivos
de ninguna especie”".

La leche de vaca es un componente cuantitativamente Util en la
alimentacién humana en gran parte debido al acceso generali-
zado a partir de su industrializacién y comercializaciéon. Su com-
posicion la hace de interés para adaptar su uso y prescripcién en
distintos momentos de la vida y en la promocion de la salud.
Segun estudios de investigacion, los efectos no se limitarian exclu-
sivamente a su valor nutricional, sino que sumarian otros poten-
ciales en determinadas patologias como la enfermedad cardiovas-
cular, algunos tipos de cancer, hipertension arterial, en patologia
6sea o dental y en la lucha frente al sobrepeso y la obesidad.

Por este motivo, el Grupo de Trabajo Alimentos de la Sociedad
Argentina de Nutricion realizé esta revision sobre los potenciales
efectos de la leche: virtuosos o adversos.

Palabras clave: leche; efectos potenciales.
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ABSTRACT

The Argentine Food Code establishes: “With the denomina-
tion of milk without any qualification, it is understood the
product obtained by the total and uninterrupted milking, in
hygienic conditions, of the dairy cow in good state of health
and feeding, coming from registered milking yards and
enabled by the Jurisdictional Bromatological Health Authority
and without additives of any kind”'.

Cow's milk is a quantitatively useful component in human
food largely due to widespread access from its industrializa-
tion and commercialization. Its composition makes it of inter-
est to adapt its use and prescription at different times of life
and in the promotion of health.

According to research studies, the effects would not be limi-
ted exclusively to their nutritional value, but would add other
potentials in certain pathologies such as cardiovascular disea-
se, some types of cancer, high blood pressure, bone or dental
pathology and in the fight against Overweight and obesity.
For this reason, the Food Working Group of the Argentine
Nutrition Society conducted this review on the potential
effects of milk: virtuous or adverse.

Key words: milk; potential effects.
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INTRODUCCION

Hablar de la leche es referirnos a un tema larga-
mente discutido en la nutricion. Bastante se han co-
mentado sus propiedades como alimento, sus benefi-
cios y desventajas en relaciéon a su consumo pero, sin
embargo, persisten grandes debates referidos a la im-
portancia de su ingesta, y existen grupos que la pro-
mueven como también aquellos que la desaconsejan.

Es conocida la frase: “El ser humano es el Unico
mamifero que consume leche después de la lactan-
cia”, aunque esto es una frase trivial dado que es in-
dudable que los humanos hemos alcanzado un nivel
de complejidad en la escala evolutiva que hace que
tengamos determinadas costumbres que estan aleja-
das de lo especificamente bioldgico.

OBIJETIVOS

El objetivo del presente trabajo fue recopilar in-
formacién objetiva referente a los pro y los contra del
consumo de leche, a su relacién con diferentes en-
fermedades como cancer, diabetes, sobrepeso, salud
6sea, enfermedades cardiovasculares y alergias con
el fin de sostener una postura objetiva y sin tomar
posicionamiento por ninguna en particular.

Asimismo nos referiremos a los valores nutricio-
nales de la leche, asi como también a los péptidos
bioactivos con el intento de brindar una vision lo mas
completa posible de este alimento.

MATERIALES Y METODOS

Trabajo de Revision. Se utilizaron como fuentes
de informacion: Pub Med, Google Académico, Lilacs.
Los criterios de busqueda empleados fueron: compo-
nentes de la leche, su relacion con la salud humana
y con la enfermedad. Se seleccionaron articulos com-
pletos relacionados con el tema. La recopilacion de la
informacion se efectud a través de la revision biblio-
gréafica de los articulos seleccionados, ajustados a los
criterios de busqueda.

DESARROLLO
Componentes nutricionales
y funcionales de la leche

Tradicionalmente la leche ha sido considerada un
alimento que proporciona un elevado contenido de
nutrientes en relacion al contenido calorico: aporta
proteinas de alto valor biolégico, hidratos de carbono
(principalmente lactosa), grasas, vitaminas liposolu-
bles e hidrosolubles, y minerales (especialmente cal-
cio y fésforo). El agua es cuantitativamente su princi-
pal componente y representa casi el 90%.

La leche proporciona proteinas facilmente dige-
ribles y de alto valor biolégico dado que aporta los
aminoacidos para cubrir los requerimientos. La frac-
cion proteica se divide en proteinas del sueroy las ca-
seinas. Las proteinas séricas son la a-lactoalbumina,
B-lactoglobulina, otras albuminas, inmunoglobu-
linas, lactoferrina, lactoperoxidasa, proteasa-pep-
tona, lisozima y transferrina?. A su vez las caseinas
contienen en su estructura calcio y fésforo.

Se han descrito fragmentos de proteinas formados
a partir de la digestion parcial de las mismas; son los
llamados péptidos bioactivos que parecen tener una
actividad especifica a nivel gastrointestinal y sistémico
como inmunomoduladores y mediante propiedades
antimicrobianas, antihipertensivas y antitromboticas®.

La lactosa es el hidrato de carbono mayoritario
de la leche que participa, ademas, en la sintesis de
glucolipidos cerebrosidos (esenciales en el desarrollo
neurolégico temprano) y de glicoproteinas. También
actua al facilitar la absorcion del calcio.

La leche contiene oligosacaridos que promueven
la existencia de una flora bifidégena en el intestino®.

La fraccion lipidica de la leche se compone en
su mayoria de triglicéridos (cerca de 98%), entre
los cuales predominan los acidos grasos saturados
(70%) frente a los insaturados (30%). El 4cido lino-
leico conjugado es un isémero derivado del acido
linoleico presente naturalmente a partir de reaccio-
nes de biohidrogenacion por parte de la microbiota
del rumen; se le adjudican efectos cardiovasculares,
inmunomoduladores, anticancerigenos e hipolipe-
miantes® los cuales hasta el momento no han sido
evidenciados en el ser humano.

La leche es fuente de calcio, fésforo, magnesio,
zinc y selenio; contiene vitaminas liposolubes A, D,
e hidrosolubles como el complejo B (riboflavina B2,
cobalamina B12, niacina B3, tiamina B1) y la vitami-
na C en escasa cantidad.

La concentracion de vitaminas liposolubles de-
pende de la concentracion de grasa de la leche, por
lo cual la descremada y parcialmente descremada
pueden contener menores cantidades de las mismas
si no se adiciona posteriormente®.

Péptidos bioactivos de la leche

Las investigaciones mas recientes sobre la frac-
cién nitrogenada de la leche se centran en fragmen-
tos de las proteinas que pueden ser absorbidos a tra-
vés de la mucosa intestinal del ser humano. Si bien
no se ha encontrado bibliografia referida a los me-
canismos de absorcion para estas fracciones nitro-
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genadas, si hay cuantiosa evidencia de que ejercen
una actividad especifica tanto a nivel gastrointesti-
nal como sistémica, con funciones antimicrobiana,
antioxidante, antitrombética, antihipertensiva e in-
munomoduladora, entre otras, como se mencioné
anteriormente®’. A continuacién presentamos in-
formacion ampliada sobre dichas funciones de los
péptidos bioactivos de origen lacteo.

e Péptidos antimicrobianos. El efecto antibac-
teriano total en la leche es mayor que la suma de
las contribuciones individuales de las proteinas de
defensa que contiene naturalmente. Esto se debe
fundamentalmente a que los péptidos poseen una
carga neta positiva que contribuye a aumentar la
permeabilidad de la membrana celular en microor-
ganismos susceptibles y asi inducir su eliminacion?.
La casecidina, obtenida por digestiéon con quimosi-
na de caseina a pH neutro, fue uno de los primeros
péptidos de defensa purificada y estudiada in vitro®.
Algunos estudios reportaron la generaciéon de un
potente péptido bactericida generado por degra-
dacién de la lactoferrina con pepsina, denominado
lactoferricina B, efectivo contra bacterias gram po-
sitivas y gram negativas'®. Por otra parte, la diges-
tién con tripsina de la B-lactoglobulina (BLG) y de la
o-lactoalbimina (ALA) genera respectivamente cua-
tro y dos péptidos con efecto antimicrobiano contra
bacterias gram positivas'".

e Péptidos antioxidantes. Los péptidos que pre-
sentan actividad antioxidante son aquellos de 4 a
20 kDa, que tienen capacidad de inhibir los dafios
causados por la oxidacién lipidica. Esta propiedad
parece relacionarse con la presencia de ciertos resi-
duos de aminoacidos como tirosina, metionina, his-
tidina, lisina y triptdéfano, los cuales pueden quelar
iones metalicos prooxidantes'?, capturar radicales
libres y/o extinguir el oxigeno reactivo'. Estos auto-
res mencionaron que la actividad antioxidante de los
péptidos derivados del lactosuero se relaciona con la
presencia de cisteina la cual promueve la sintesis de
glutationato, un potente antioxidante intracelular.
Estudios recientes demostraron que ciertos péptidos
pueden actuar como antioxidantes en sistemas mo-
delo y emplearse como antioxidantes naturales en
productos alimenticios.

e Péptidos antitrombadticos. Los mecanismos in-
volucrados en la coagulacion de la leche -interaccion
k-caseina/quimosina- y la coagulaciéon de la sangre
-interaccion fibrindgeno/trombina- son compara-
bles'?. El dodecapéptido C-terminal de la cadena y
de fibrinbgeno humano (residuos 400 a 411) y el

undecapéptido (residuos 106 a 116) de la k-caseina
bovina son estructural y funcionalmente similares'.
De esta forma el péptido inhibe la union del fibri-
négeno con su receptor plaguetario, lo cual de otra
forma estimularia la agregacion plaquetaria dando
origen asi a la fibrina responsable de la formacién
de trombos'™. Se ha reportado sobre péptidos an-
titrombdéticos, a partir del glicomacropéptido, que
presentaron actividad de inhibicion de la agregacion
plaguetaria™. Thoma-Worringer et al. también in-
formaron que los péptidos derivados del glicama-
cropéptido (GMP), producidos por hidrdlisis triptica,
inhiben la agregacion plaquetaria in vitro. Un estu-
dio demostré que esta secuencia peptidica forma-
da por los residuos 106-116 de la k-caseina bovina
(casoplatelina) inhiben la agregacion plaquetaria in-
ducida por adenosin difosfato (ADP) y la unién de
fibrinbgeno por un mecanismo dependiente de la
concentracion'. Este péptido afectd la funcién pla-
quetaria e inhibié tanto la agregacion de plaquetas
activadas por ADP como la unién de la cadena A
de fibrinégeno humano a su region receptora en la
superficie de las plaguetas'®. En ése y otros estudios
se obtuvo un fragmento de k-caseina mas pequefio
(residuos 106 a 110), casopiastrina, a partir de hi-
drolizados de tripsina, que inhibe la actividad trom-
bética al impedir la unién del fibrinégeno™'8. Un
segundo segmento del fragmento de la k-caseina,
los residuos 103 a 111, inhibié la agregacién de pla-
guetas pero no se unié al fibrindbgeno que se unia
al receptor de plaguetas' ™. Los péptidos antitrom-
boéticos también derivan de k-caseinoglucopéptidos
gue se aislaron de varias especies animales. El k-ca-
seinoglucopéptido bovino, el extremo C-terminal de
k-caseina (residuos 106 a 169), inhibi¢ la agregacion
plaquetaria dependiente del factor von Willebrand?°.
Se identificaron dos péptidos antitrombdticos, deriva-
dos de k-caseinoglucopéptidos humanos y bovinos,
en el plasma de recién nacidos de cinco dias después
de la lactancia materna y la ingestién de formula a
base de leche de vaca, respectivamente?®2!,

e Péptidos requladores de la tension arterial.
Desde principios de la década de 1970 se estudia
la asociacion inversa entre el consumo de lacteos
y el riesgo de hipertension en la adolescencia y la
edad adulta??. La enzima conocida como enzima
convertidora de la angiotensina (angiotensin con-
verting enzyme, ACE) juega un papel importante en
la regulacién de la presion sanguinea en mamiferos,
catalizando la conversion de la angiotensina | (un
decapéptido) en el potente vasoconstrictor angio-
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tensina Il (un octapéptido) y, al mismo tiempo, inac-
tivando al vasodilatador bradiquinina®. Los péptidos
antihipertensivos inhiben la conversion de ACE?325,
Se identificaron inhibidores de ACE derivados de la
caseina que se generan por digestion de las frac-
ciones al- y B-?¢%8. De acuerdo a la evidencia acu-
mulada hasta el momento, los péptidos que mues-
tran actividad inhibidora de la ACE poseen residuos
hidrofébicos como triptéfano (Trp), tirosina (Tyr) o
fenilalanina (Phe), en por lo menos una de las tres
posiciones C-terminales con los cuales se unen a los
sitios activos de la ACE y bloquean su actividad?®-32.
Se observé que secuencias de péptidos de cadena
corta que portan residuos de prolina (Pro), en com-
binacién o no con residuos hidrofébicos, también
tienen actividad inhibidora de la ACE*?3. Adicional-
mente, la potencia inhibidora puede incrementar-
se con la presencia, en esta posicion terminal, de
las cargas positivas de Lys y Arg®. En general, se
reconoce que, con respecto al peso molecular, los
péptidos cortos (<3 kDa) ofrecen una mayor acti-
vidad inhibidora®®. Otra clase, las B-lactorfinas, se
encuentra dentro de la secuencia de aminoacidos
primaria de la B-lactoglobulina bovina y es liberada
por la tripsina®. En cuanto a futuras investigaciones,
se sefala que resulta necesario demostrar si el con-
sumo de una mayor cantidad de las tres porciones
recomendadas de leche, queso o yogur se asocia a
mejores resultados, asi como el hecho de compro-
bar si influye que sean o no desnatados o si se trata
de distintos tipos de productos lacteos®.

e Péptidos inmunomoduladores. Algunos pépti-
dos lacteos pueden ejercer un papel importante en
la modulacion de la respuesta inmunoldgica al esti-
mular la fagocitosis en macréfagos y la proliferacion
de linfocitos. Sin embargo, el mecanismo por el cual
estos péptidos ejercen su efecto inmunopotenciador
no se conoce en la actualidad'; en principio se ha
propuesto que estos péptidos podrian interacturar
con el tejido linfoide asociado a la mucosa intestinal
(qut-associated lymphoid tissue, GALT). Se plantea-
ron diversas hipotesis para explicar la accion de es-
tos péptidos; una de ellas propone la estimulacién
de la proliferacién y maduracién de células Ty otras
células fagociticas para la defensa contra infeccio-
nes®3°. Mercier et al. (2004) encontraron evidencia
de que algunos péptidos de cadena corta (<5kDa)
obtenidos a partir de la hidrolisis enzimatica de las
proteinas del suero estimulan la proliferacion de las
células del sistema inmunolégico®. Posteriormente,
Saint-Sauveur et al. (2008) sugirieron que tales pép-

tidos pueden estimular significativamente la secre-
cion de citoquina Th1 y cumplir asi un importante
papel en la lucha contra las infecciones*'. También la
lactoferricina B promueve la actividad fagocitica de
los neutrdfilos humanos; pequenos péptidos deriva-
dos del extremo N-terminal de la o-lactoalbimina
bovina aumentan significativamente la proliferacién
de linfocitos sanguineos periféricos humanos.

El estado actual del conocimiento permite afir-
mar que la leche contiene numerosas secuencias de
aminoacidos en las estructuras nativas de las pro-
tefnas lacteas. Cuando éstas son digeridas o aun en
procesos fermentativos, dichas secuencias originan
péptidos con actividad biolégica que interfieren en
ciertas funciones fisioldgicas del organismo huma-
no. Algunas de las actividades estan actualmente
mas estudiadas y consecuentemente presentan ma-
yor nivel de evidencia cientifica. Sin embargo, no
es sencillo sistematizar y clasificar esta informacion.
Con este objetivo Nielsen et al. (2017) realizaron
busquedas sistematicas en la literatura para todos
los casos de péptidos bioactivos derivados de protei-
nas de la leche de cualquier fuente de mamiferos*'.
Los datos se compilaron en una base de datos com-
pleta que puede utilizarse para buscar funciones
especificas de péptidos o proteinas*, una podero-
sa herramienta que permitira dar impulso a nuevas
investigaciones en la tematica. Este campo de in-
vestigacion sobre los péptidos bioactivos de la leche
tiene potencialmente un alto impacto en la salud de
la poblacion y ya existen aplicaciones concretas de
su uso en alimentos funcionales. Sin dudas, hay un
panorama muy promisorio respecto de la posibilidad
de descubrir nuevos péptidos, con nuevas activida-
des y aplicaciones. Sin embargo, una dificultad se-
ria la realizacion de estudios clinicos que confirmen
mucha de la informacién existente sobre la base del
trabajo en modelos in vitro o en animales.

Leche: salud 6sea y dental

El calcio es el mineral mas abundante en nues-
tro organismo y cumple un papel fundamental en la
constitucién de los huesos y dientes. La leche y los
lacteos son la principal fuente de calcio alimentario;
su cantidad presente en 100 mililitros de leche es de
110 miligramos.

El calcio en la leche tiene una alta biodisponi-
bilidad, aproximadamente del 30%“ debido a la
ausencia de factores inhibidores y a la presencia de
otros componentes como la lactosa y caseina (fosfo-
péptidos) que evitan su precipitacion.

Sanchez MA y col. Importancia de la leche y sus potenciales efectos en la salud humana/ Revision 53



Actualizacién en Nutricion Vol. 21 N° 2 Abril-Junio de 2020: 50-64 ISSN 1667-8052 (impresa) ISSN 2250-7183 (en linea)

Las opiniones respecto de la importancia de su
consumo estan divididas. Algunos autores conside-
ran que es fundamental su ingesta, mientras que
otros manifiestan que no es conveniente aumentar
sU consumo Y, por el contrario, seria conveniente
disminuirlo. En relacién a los eventuales beneficios
del consumo de leche y la osteoporosis, las opinio-
nes también son controvertidas.

En el primer grupo encontramos a Thorning et
al. que sugieren un efecto beneficioso de la ingesta
de leche y lacteos sobre la densidad mineral 6sea,
pero este grupo no encontré asociacién con una dis-
minucion del riesgo de fractura 6sea® .

Otros como Fardellone et al. relacionan a la le-
che con un mayor riesgo de fracturas. Sin embar-
go, estos autores también refieren que los estudios
experimentales con marcadores, como por ejemplo
los de recambio 6seo y densidad mineral ¢sea, ge-
neralmente indican beneficios del consumo de leche
de vaca. Por otro lado, los hallazgos de los estudios
epidemiolégicos son contradictorios y desconcer-
tantes. Estos incluyen grupos de diferentes edades
y estados hormonales como mujeres postmenopau-
sicas. Se observa que aquellos que consumen leche
de vaca, suplementos o proteina de suero presentan
un recambio éseo mas lento y valores de densidad
mineral 6sea sin cambios 0 mas altos. Estos benefi-
cios son particularmente marcados en poblaciones
donde la deficiencia de calcio es prevalente, por
ejemplo, en paises asiaticos?.

Si se toma en cuenta la distribuciéon mundial de la
osteoporosis, se encuentra que los pafses con mayor
consumo de leche, pero con menor exposicion solar
como Estados Unidos, Canada o Australia, son los
que presentan mayor cantidad de personas con os-
teoporosis, mientras que aquellos con un bajo con-
sumo y mayor exposicion solar como Africa o Asia
presentan menor prevalencia de esta patologia®’, lo
cual marca la existencia de otros factores determi-
nantes de la enfermedad ademas del alimentario.

Se discute también que la leche sea un factor
de protecciéon de enfermedades dentales como las
caries o la enfermedad periodontal. Uno de los fac-
tores relacionados con la prevencion de las caries
es el consumo de calcio, principalmente en nifios y
adolescentes quienes estan mas expuestos al desa-
rrollo de las mismas.

La explicacion de los efectos cariostaticos se re-
lacionaria con los componentes y propiedades bio-
guimicas dado que la presencia de calcio y fosforo
en la leche aumenta la concentracién de éstos en

la placa y refuerza su accion protectora. Ademas,
las proteinas y las grasas presentes en la leche son
adsorbidas en la superficie del esmalte, evitan la
desmineralizacion de los dientes y los protegen del
ataque bacteriano®®4°.

El efecto cariostatico también lo afirma el tra-
bajo de Telgi et al., quienes concluyen que el que-
so tiene la mayor propiedad anticariogénica de los
lacteos, y que la leche y el yogur pueden conside-
rarse no cariogénicos°.

Peso saludable y leche

Uno de los recientes hallazgos es la relacion entre
la ingesta de calcio (Ca) y el peso corporal. Diversos
estudios demuestran una relacién inversa entre la in-
gesta de Cay el indice de masa corporal (IMC). Esta
relaciéon entre el catién y el peso corporal se correspon-
de con el papel que tiene el calcio en la regulaciéon de
la adiposidad corporal a través de la disminucion de la
lipogénesis y el aumento de la lipdlisis en tejido adipo-
s0™51, Junto con esto se ha descrito un papel del Ca en
el balance de energia corporal al disminuir el apetito e
incrementar la termogénesis. Ademas, el calcio en la
luz intestinal puede formar jabones con la grasa de la
dieta, favorecer su precipitacion y su excrecion fecal, y
en consecuencia, disminuir su absorcion. En estos me-
canismos parece intervenir el receptor sensible al calcio
del adipocito. Su estimulacion por bajas ingestas de Ca
disminuye la lipdlisis y aumenta la lipogénesis**>!.

Un metaanalisis de Dror (2014) mostrd que entre
los nifos en edad preescolar y escolar no hubo aso-
ciacion entre el consumo de lacteos y la adiposidad,
por el contrario, hubo un modesto efecto protector
en la adolescencia®*>'52,

Un metaanalisis reciente de Lu et al. (2016) con-
cluyd que los nifos en el grupo de mayor consumo
de lacteos tenian un 38% menos de probabilidades
de tener sobrepeso u obesidad, en comparacién con
los del grupo de menor consumo de lacteos™.

Un aumento en la ingesta de lacteos de una
porcion por dia se asocié con un 0,65% menos de
grasa corporal y un 13% menos de riesgo de so-
brepeso u obesidad*.

Resultados de estudios y ensayos aleatorios de
cohorte prospectivos no muestran claros efectos
de la ingesta de leche sobre el peso corporal en
nifos o adultos®.

Leche y diabetes mellitus tipo 2
El nimero de personas con diabetes mellitus tipo
2 (DM2) crecid exponencialmente en los ultimos
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afnos y afecta aproximadamente a 422 millones de
adultos en todo el mundo®. En este mismo periodo
las tasas de obesidad (factor importante en el desa-
rrollo de la DM2) se acrecentaron aun mas debido
al aumento en el aporte energético de la dieta y a
la inactividad fisica principalmente. De acuerdo a la
Organizacion Mundial de Salud (OMS), mas de 6 mil
millones de personas consumen leche de vaca y sus
derivados, cifra que excede ampliamente el nimero
de personas que hay actualmente con DM2.

Los aminodcidos de cadena ramificada (AACR)
son aminoacidos indispensables, abundantes en las
proteinas de la dieta, ya que conforman entre el 15
y 20% del aporte de éstas. De todas las proteinas
animales, las proteinas del suero de la leche de vaca
contienen la mayor cantidad de AACR, por ejemplo
la leucina representa el 14% del total de aminoa-
cidos de la leche de vaca. Existen controversias so-
bre la asociacion entre una dieta rica en AACR y la
salud metabdlica, incluyendo la regulacién del peso
corporal, la sintesis de proteinas musculares y la ho-
meostasis de la glucosa®.

Esta establecido que las proteinas de los alimen-
tos, especificamente los aminoacidos, estimulan de
forma aguda la secreciéon de insulina (efecto insu-
linotropico), aumentan la sensibilidad a la insulina
al mejorar la composicién corporal por estimular
la sintesis de proteinas musculares (muscle protein
synthesis, MPS), y aceleran la oxidacion de las gra-
sas®>4. Tanto la treonina como los AACR, siendo el
de mayor efecto la leucina, son secretagogos de in-
sulina, ademas los AACR y en particular la leucina
incrementan la sintesis de hormonas tipo incretina
(GLP-1 y GIP) por medio de la activacién de la via
mTOR-C1 mecanismo intestinal de tipo incretina
(efecto antidiabético)>*.

En la actualidad se investiga el papel de los AACR
como moléculas de senalizacion que afectan el me-
tabolismo®*. La explicacion de estos efectos metabé-
licos estarfa dada por la interaccion entre los AACR,
el gen FTO®® (fat mass and obesity-associated gene)
y el complejo de la proteina mTOR-C1(mammalian
target of tapamycin, una serina/treonina)®.

Existe una estrecha relacion entre el gen FTO y
los AACR provenientes del consumo de leche. Sin
embargo, parece que una ingestién o concentraciéon
excesiva de AACR puede inclinar la balanza hacia
el otro lado, es decir, correlaciona con un aumen-
to de riesgo de resistencia a la insulina (RI) y DM2
(TTAACR—ssobreexpresion del gen FTO [relacionado
con aumento de peso, obesidad, diabetes]— activa

el complejo mTOR-C1 [éste favorece la sintesis de
proteinas que promueven fosforilacién de IRS-1 en
residuos de serina]—desencadenando IR y DM2)*.

Los efectos de los AACR se modifican sustan-
cialmente en pacientes con obesidad y DM2. En el
tejido adiposo de estos pacientes la expresion de
genes que codifica para la sintesis de enzimas que
participa en el metabolismo de los AACR se encuen-
tra reducida significativamente, lo que conlleva a un
aumento en la concentracion plasmatica de AACR.
Por lo tanto, en el caso de pacientes obesos y con
diabetes, la mayor concentraciéon de AACR se debe
interpretar como un desencadenante de estas con-
diciones, o bien como un reflejo de una alteracién
de su metabolismo en tejido adiposo®.

En siete estudios desde 2010 a 201 1(revision de la
investigacion publicada en el Informe del Comité Ase-
sor de Directrices Dietéticas, DGAC) se informd que
la ingestion de leche es inversamente proporcional al
desarrollo de DMy enfermedad cardiovascular (ECV)>’.

Otra revision sistematica de estudios de cohortes
prospectivas demostrd que existe una relacion inver-
sa entre el consumo de lacteos y la incidencia, y la
prevalencia del sindrome metabdlico mostrando un
riesgo relativo (RR) 0.85 (IC95% 0.73, 0.98)%®.

Un andlisis transversal de 420 adultos coreanos
de entre 40 y 60 afios de edad informé que el con-
sumo de leche considerado elevado para esa pobla-
cion (promedio de consumo de 77,9 g/dia) se asocid
con una baja prevalencia de sindrome metabdlico e
hipertrigliceridemia®®.

Los resultados de los estudios epidemiolégicos
indican que el consumo de al menos tres porcio-
nes de lacteos bajos en grasa como parte de una
dieta saludable es crucial para reducir el riesgo de
desarrollar DM257¢°, Existen pocos estudios de in-
tervencion que exploren los efectos de los productos
lacteos o sus componentes (calcio o vitamina D) en
el desarrollo de DM2. La mayoria de los estudios de
intervencién analizados informdé que el consumo de
calcio y vitamina D puede ser beneficioso para pre-
venir la DM2. De todos modos, este tema requiere
mas investigacion®.

Leche y cancer
La evidencia experimental, epidemiolégica y clinica
indica que muchos canceres son prevenibles, espe-
cialmente porque la dieta y el estado de nutricién son
factores clave en la modulacién del riesgo de cancer®'.
En el largo plazo, el consumo sostenido de leche
de vaca puede tener, sobre la salud, efectos positi-
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vos y también adversos. Estos efectos beneficiosos
podrian tornarse adversos en etapas posteriores de
la vida. El cancer de préstata (CaP) es una enferme-
dad de la edad avanzada de la cual no puede des-
cartarse que su fase de iniciacién pudiera situarse
tan tempranamente como en la vida fetal®?.

La leche dejo de ser vista sélo como un simple
alimento y se la considera un sistema de sefializa-
cion endocrina especie-especifica. Formando parte
de este mecanismo sefializador, se identifica a la ki-
nasa nutriente sensitiva denominada mTORC1 que
regula el crecimiento y la proliferacion celular, la au-
tofagia y la programacién metabdlica®.

Los estudios que relacionan nutricion humana
con cancer son costosos y extensos debido a la du-
racién necesaria para la producciéon de resultados y
al elevado numero de participantes requeridos. Aun
bajo estas premisas, muchas investigaciones no re-
sultan 6ptimas para alcanzar los fines previstos ya
sea porque en el largo periodo de seguimiento de
los estudios se producen nuevas observaciones e hi-
pétesis y/o cambios en las costumbres y en los fac-
tores ambientales que pueden proponer mejores y
diferentes estrategias®'.

Planteadas estas cuestiones no sorprenden las di-
ficultades para arribar a conclusiones aplicables tanto
a la prevencién como al tratamiento de las enferme-
dades neoplasicas. Asi lo plantean Jeyamaran et al. al
estudiar las investigaciones sobre la relacion entre el
consumo de lacteos/leches con la incidencia, morta-
lidad general y particular debida a CaP. Estos autores
afirman que la calidad de los disefios de las investiga-
ciones es de baja a moderada y que, por lo tanto, no
es posible arribar a afirmaciones concluyentes®.

Ellos hallaron 13 metaanalisis con asociacion,
aunque no significativa, entre productos lacteos y
riesgo de CaP: dos con riesgo disminuido y 13 con
riesgo incrementado.

Dado que los productos lacteos representan
un gran porcentaje de la alimentacion -porque su
consumo esta impulsado por recomendaciones ali-
mentarias masivas- es importante tanto la conside-
racion de sus efectos beneficiosos como los obser-
vados en el cancer de colon, como para aquellos
en los cuales la asociacion es inversa como en el
CaP y de ovario.

Finalmente, the World Cancer Research Founda-
tion, en su apartado sobre “Dieta, nutricion, activi-
dad fisica y CaP”, considera que la ingesta de pro-
ductos lacteos y la de los elevados en calcio tiene
asociacion limitada con CaP%.

CaP: incidencia y factores de riesgo

En paises con economias altamente desarrolladas e
industriales de Europa y América del Norte la inciden-
cia de CaP es de 80 a 100 casos por 100.000 h/afio,
mientras que en el sur y este asiatico, y en el este
y norte de Africa, oscila entre un 10 a un 20 por
100.000 h/afio, guardando relacién con el consumo
de leche y de productos lacteos®>¢8,

Ya en 2005 el metaanalisis de 12 publicaciones
habia revelado un pequefio incremento del riesgo
de CaP para la elevada ingesta de lacteos (RR=1.11)
y de calcio (RR=1.39) respecto de una ingesta mas
baja. En ese momento Estados Unidos tenia la ma-
yor incidencia mundial de CaP que ocupaba el pri-
mer lugar en los varones (177 casos/100.000) y, se-
gun los analisis estadisticos, era de esperar que la
ingesta de tres porciones/d de productos lacteos se
asociara con un 9% de mayor riesgo de CaP com-
parados con los que consumian 1,8 porciones/d®°.

En 2007, el estudio de Qin et al. consideré el
consumo de leche factor de riesgo (RR=1.13) para
CaP en paises occidentalizados™.

El The Health Professionals Follow-up Study Co-
hort -sobre 51.529 profesionales de la salud de 40
a 75 afnos, tras 16 afios de seguimiento- documen-
td en 3.544 casos de CaP de bajo grado de malig-
nidad cuya incidencia, promocién y progresion se
relacionaron con la elevacion del factor de creci-
miento insulinico 1(IGF-1, sus siglas en inglés)*71.

Una revision sistematica y metaanalisis de Aune
et al. demostré riesgo aumentado de CaP luego de
una elevada ingesta de productos lacteos en gene-
ral, leche tanto baja en grasa como descremada,
calcio total dietario, pero no con calcio suplemen-
tado; éste en cambio se asocidé con un mayor riesgo
de cancer de préstata mortal. La asociacion positiva
fue no lineal y el riesgo se incrementé rapidamente
cuando la ingesta de leche pasé de 0 a 100-200 g/d
con escaso aumento luego de la ingesta adicional”.

Mientras en Europa, en 2018, se estimaron
450.000 nuevos casos’®, en Japodn la mortalidad por
CaP aumento linealmente 25 veces desde la Segun-
da Guerra en asociacién con 20 veces de incremen-
to de la ingesta de leche. The European Prospective
Investigation into Cancer and Nutrition examiné el
riesgo de CaP en 142.521 varones durante 8,7 afios
y confirm¢é fuerte asociacién con alta ingesta de
proteinas de lacteos, mientras The Health Professio-
nals Study la demostré para la ingesta de calcio™.

Al estudiar prospectivamente la supervivencia en-
tre 2.806 casos de CaP, Song et al., en The Physicians
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Health Study (n=21.660), informaron que la ingesta
de productos lacteos se asocié con mayor inciden-
cia (RR=1.12) para méas de 2,5 porciones/d vs 0,5
porciones/d. La leche descremada y baja en grasa se
asocié con riesgo de bajo grado, con canceres en es-
tadio temprano y con los detectados por cribado. La
leche entera se asocié solamente con canceres fatales
(RR=1.49) y con mayor mortalidad (para un consumo
de 237 ml/d -una porcién- vs raramente consumida)
siendo el riesgo relativo para progresion de 2.27 lue-
go del diagnostico.

Segun los autores del estudio estos hallazgos
sefalan la posibilidad potencial de los lacteos en
el desarrollo de CaP, por lo cual minimizar la in-
gesta de lacteos enteros podria ser beneficioso en
sujetos anosos, particularmente en los sobrevi-
vientes a CaP’>.

En coincidencia, una revision de Vasconcelos et
al. estimé la posible relacion entre el consumo de
lacteos y la progresion de CaP, y quizas también con
su iniciacion, por lo cual el consumo deberfa redu-
cirse 0 minimizarse en esta poblacion’s.

Recurrencia y pronéstico del CaP
en relacion con la ingesta de lacteos

En 2015, Yang et al. evaluaron la ingesta de
lacteos totales, enteros y descremados después del
diagnostico de cancer de préstata no metastasico
en relacion con la mortalidad especifica y total de la
enfermedad. Se incluyeron 926 hombres del estu-
dio de salud de médicos seguidos durante 8,9 afios,
y se comprobaron 333 muertes totales, 56 debidas
a CaP, y se encontré que los hombres que consu-
mieron >3 porciones/dia de productos lacteos to-
tales tuvieron un riesgo 76% mayor de mortalidad
total y un riesgo 141% mayor de mortalidad espe-
cifica por cancer de prostata en comparacion con
aquellos que consumieron menos de un producto
lacteo/dia, lo que determiné un riesgo relativo (RR)
de 1.76 para la mortalidad total y 2.41 para la mor-
talidad por CaP”’.

Tat et al. estudiaron prospectivamente 1.334
varones con CaP no metastasico enrolados en The
Cancer of the Prostate Strategic Urologic Research
Endeavor (CaPSURE). Luego del diagnostico deter-
minaron que el consumo de leche entera se asoci6
con mayor recurrencia, en particular en pacientes
con sobrepeso elevado y obesidad. Por lo tanto re-
comendaron que estos grupos, diagnosticados con
CaP no metastasico, deberian seleccionar la variedad
de leche para consumo’®.

Mecanismos y factores que relacionan
el consumo de lacteos con CaP

La exageracion de sefalizacion de tipo prolifera-
tivo a lo largo de la vida es importante en la biologia
del cancer. La leche vacuna y los lacteos exceden
sustancialmente a la leche materna en su efecto so-
bre la concentracion circulante de insulina, IGF-1y
leucina. El aumento de la sefalizacion también es
superior al de las proteinas estructurales como las
de carnes y pescados.

El aumento del consumo de leche y de protei-
nas lacteas desde la vida fetal hasta la vejez puede
promover y mantener una anormalmente elevada
actividad de mTORC1, modificar la sefializacion fi-
siolégica para morfogénesis y programacion tisular,
y actuar en ventanas de especial sensibilidad de ac-
tivacion de mTORC 182,

Siendo la adolescencia el periodo mas critico para
la diferenciacion prostatica dependiente de mTORC1
(en su relacion con CaP), los profesionales de la salud
deberfan tener consideraciones especiales sobre esta
etapa’® si existieran antecedentes familiares.

El calcio de los lacteos se propuso como factor
de riesgo para CaP® por reducir la concentracion
circulante de la anti-tumorigénica vitamina D®'. Sin
embargo, investigaciones posteriores parecen des-
cartarlo debido a que no pudo comprobarse dicha
asociacion con el calcio no lacteo®#2.

e factores de crecimiento. El consumo de leche
vacuna aumenta el crecimiento en largo y el indice
de masa corporal en nifos, y adelanta la menarca. El
estimulo del crecimiento se debe a: 1) aumento de
la actividad de mTORC1, a través de la secrecion de
insulina y del IGF-1; 2) aporte excesivo de aminodaci-
dos ramificados, en particular leucina®.

Luego de examinar 172 estudios en humanos y
10 en animales, 31 sobre la relacion entre leche e
IGF y 132 entre IGF y CaP, Harrison et al. propusie-
ron la intervencion de IGF-1 en la iniciacion y en la
progresion del CaP®.

En la casi totalidad de casos de CaP en estadio
avanzado se comprobaron aberraciones de la via de
la fosfoinositol 3 kinasa-Akt-mTORC1 debidas a su
estimulaciéon continuada. El consumo sostenido de
leche provee una elevada cantidad de los aminoaci-
dos ramificados, altamente insulinotrépicos (leucina,
valina, isoleucina) que elevan el nivel plasmatico de
insulina postprandial y de IGF-1. Estos aminoacidos,
insulina e IGF-1, activan la sefalizacién dependiente
de mTORC1, que es estimulante de la transcripcion
genética, traslacion, biogénesis ribosomal, sintesis
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proteica, crecimiento y proliferacion celular, y que es
supresora de la autofagia®?.

e Exosomas. Son vesiculas extracelulares libe-
radas por el epitelio glandular mamario que sir-
ven para la interaccion materno-neonatal, sea por
transferencia de acidos micro-ribonucleicos como
de proteinas regulatorias (factor transformador de
crecimiento beta, TGFp). Los exosomas miR-148a,
miR-29b y miR-21 suprimen la actividad DNA me-
tiltransferasa 1 (DNMT1). La supresion de DNMT1
aumenta la expresion del gen FTO (fat mass and
obesity-associated gene) que a su vez incrementa la
actividad de factores de transcripcion emparentados
con el desarrollo tumoral, al igual que el exosoma
miR-155 y el TGFEe.

e £strogenos. La leche contiene naturalmente es-
trégenos porque es producida por vacas gestantes.
Las células tumorales de la prostata expresan receptor
estrogénico que promueve su crecimiento. Los estro-
genos y la progesterona de la leche, al trabajar sinérgi-
camente, pueden aumentar la sefalizacion mTORCT,
y al actuar sobre el ADN, pueden generar mutaciones
tumorigénicas cuya expresion puede ser alejada®’.

Leche, presion arterial y
enfermedad cardiometabdlica

Las proteinas lacteas pueden tener un papel im-
portante y favorable en la salud humana, como la
presion arterial (PA), el control de los lipidos y la glu-
Cosa en sangre.

La evidencia de estudios clinicos a corto plazo
gue evallan las respuestas postprandiales a la inges-
tion de proteinas de la leche sugiere beneficios en la
funcién vascular independiente de la PA, asi como
una mejora en la homeostasis glucémica®.

Hasta el afo 2013 sélo dos estudios evaluaron
los efectos agudos (a corto plazo) de las proteinas
de la leche sobre la presién arterial®®:

e Pal y Ellis compararon 45 g de aislado de pro-
teina de suero, 45 g de caseinato de sodio con 45 g
de glucosa junto con un desayuno en mujeres nor-
motensas con sobrepeso y obesas, pero no encon-
traron ningln efecto del tratamiento®.

e Un estudio mas reciente comparé los efectos
postprandiales de varias proteinas de la dieta (pro-
tefna de la leche, proteina de cereales/legumbres y
clara de huevo) y comidas ricas en carbohidratos en
las respuestas relacionadas con la PA. Aunque los
autores no pudieron identificar el tipo especifico de
aislado de proteina de leche utilizado, su efecto re-
ductor de la PA no fue significativamente diferente

de la proteina de cereales y legumbres, aunque tan-
to la leche como la proteina de cereales y legumbres
fueron significativamente mas bajas que la clara de
huevo (P<0:01). La falta de evidencia de efectos
agudos sobre la PA que ejercen las proteinas de la
leche justifica una mayor investigacion®,

Las intervenciones a largo plazo han sido menos
concluyentes, y algunas muestran beneficios y otras
indican una falta de mejora en la funcién vascular®.

A pesar del contenido de grasa de la leche entera,
un metaandlisis de estudios prospectivos publicado
en 2011 (Soedamah-Muthu et al.)®*° encontrd que
el consumo de 200 ml/dia de leche se asocié con una
reduccion estadisticamente significativa del 6% en el
riesgo de enfermedad cardiovascular (riesgo relativo
resumido [SRR] 0.94; IC 95%: 0,89-0,99)%%°",

Por el contrario, un gran estudio prospectivo
sueco publicado en 2014 encontré que 200 mi/dia
de ingesta de leche se asocié con un riesgo relativo
de mortalidad cardiovascular de 1.15 (IC del 95%:
1,12-1,19) en mujeres y 1.05 (IC del 95%: 1,03
-1,07) en hombres*.

En el metaanalisis de 21 estudios con 19 cohor-
tes -de los cuales cinco fueron excluidos debido a la
falta de datos especificos sobre el consumo de leche
o datos sobre lacteos en general realizado en el afio
2016, que incluyo los estudios mencionados en los
dos pérrafos anteriores- se concluyé no encontrar
evidencia de una disminucién o un aumento en el
riesgo de mortalidad por todas las causas, enferme-
dad coronaria y accidente cerebrovascular asociado
con el consumo de leche en adultos. Sin embargo,
no puede descartarse la posibilidad de que los ries-
gos asociados con el consumo de leche puedan
subestimarse debido al sesgo de publicacion (he-
terogeneidad en los resultados obtenidos por los
estudios, como la seleccién de los sujetos incluidos
en las cohortes, la forma en que se evalué el con-
sumo de leche, los tipos de leche consumidos y los
ajustes realizados; la leche no es el Unico alimento
consumido, es parte de un comportamiento global
nutricional y del estilo de vida, etc.)®.

Con un numero creciente de estudios de co-
horte prospectivos, se realizd un metaandlisis de
dosis-respuesta actualizado de leche y productos
lacteos altos y bajos en grasa, con mortalidad por
todas las causas, enfermedad coronaria o enferme-
dad cardiovascular (ECV). Usaron como fuente de
informacién articulos publicados en PubMed, Em-
base y Scopus hasta septiembre de 2016. En total
29 estudios de cohortes, con 938.465 participantes
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y 93.158 de mortalidad, 28.419 de enfermedad co-
ronaria y 25.416 casos de ECV. No se encontraron
asociaciones para la totalidad de productos lacteos
(altos o bajos en grasa) y la leche en particular con los
resultados de salud, mortalidad, enfermedad corona-
ria y cardiovascular®.

Las influencias genéticas y ambientales, la dieta y el
estilo de vida desadaptativos son fundamentales para
el desarrollo de ECV y son un factor de riesgo modifica-
ble clave para su prevencién. A pesar de las preocupa-
ciones sobre el consumo de productos lacteos debido
al contenido de grasas saturadas, se demostrd que no
todos los acidos grasos saturados se originan de la mis-
ma manera y que la presencia de acidos grasos especi-
ficos (C14:0, C15:0, C17:0, CLA y trans-palmitoleico)
en circulacion se asocian con una menor incidencia de
varias enfermedades cardiometabolicas®.

Investigaciones posteriores indican que la matriz
de alimentos lacteos también juega un papel impor-
tante en la investigacion nutricional. En consecuencia,
los beneficios para la salud pronosticados de algunos
alimentos basados en su composicién nutricional in-
dividual no siempre exhiben el efecto predicho en la
investigacion clinica. Varios metaanalisis apuntan a la
rotunda conclusion que, aunque los productos lac-
teos contienen un alto contenido de &cidos grasos
saturados, su consumo induce un efecto positivo o
neutral en la salud cardiovascular humana®*.

Ademas, el consumo de productos lacteos ricos
en grasa contribuye a una mayor ingesta de nutrien-
tes significativos, en particular la vitamina D y la K.
Considerando la evidencia cientifica actual, después
de anos de controversia, la imagen negativa de la
grasa de la leche se esta debilitando. Por lo tanto,
las personas pueden consumir moderadamente pro-
ductos lacteos enteros como parte de un estilo de
vida saludable y equilibrado, sin embargo, los pro-
ductos lacteos fermentados serian preferibles para
una ingesta éptima de nutrientes y posibles benefi-
cios para la salud cardiovascular®:.

Intolerancia a la lactosa

La lactosa es el principal carbohidrato de la leche
(tanto de la humana, de vaca, como la de casi todos
los mamiferos). Es un disacarido compuesto de glu-
cosa y galactosa, y para su absorcion se requiere de
la actividad de la enzima lactasa que se encuentra
en la superficie apical de las microvellosidades intes-
tinales. Cuando existe una baja expresién o ausen-
cia de lactasa en el intestino delgado, se habla de
deficiencia de lactasa. Esta deficiencia enzimatica,

primaria o secundaria a otras patologias del intesti-
no delgado, puede provocar malabsorcién de lacto-
sa (definida como cualquier causa de falla para di-
gerir y absorber lactosa en el intestino delgado). En
algunos casos dicha malabsorcion de lactosa puede
conducir a intolerancia a la lactosa, que se define
como un sindrome clinico caracterizado por dolor,
distension abdominal, flatulencia o diarrea que ocu-
rre después del consumo de lactosa®>®,

El término intolerancia a la lactosa engloba los
sintomas resultantes del aztcar no absorbido en el
intestino delgado y su fermentacién en el colon.
La lactosa no absorbida alcanza la parte distal del
intestino delgado y del colon, y genera una carga
osmotica que provoca secrecion de liquidos y elec-
trolitos hacia la luz intestinal, y ocasiona aumento
del peristaltismo con el riesgo de provocar deposi-
ciones liquidas. Asimismo, la lactosa no absorbida
es fermentada por la flora colénica, lo que origina
acidos grasos de cadena corta y gases como el CO,,
H, y CH,, responsables del dolor y de la distension
abdominal, las nauseas, los borborigmos, el au-
mento de la motilidad y/o la flatulencia. El grado de
deficiencia de la enzima lactasa no se correlaciona
con la expresion clinica de la intolerancia a la lacto-
sa. Se demostraron diversos factores responsables
de la presencia o no de sintomas, como la cantidad
de lactosa ingerida, la tasa y la velocidad de vacia-
miento gastrico, la dilucion de la carga de lactosa
en las secreciones gastricas e intestinales, la tasa y el
tiempo de contacto con la superficie de la mucosa,
la sensibilidad del intestino delgado y del colon a
la distensién causada por la secrecion de fluidos en
respuesta a la carga osmética de lactosa no absorbi-
da, la capacidad de la flora coldnica para fermentar
dicha lactosa y/o utilizar los productos de esta y la
sensibilidad individual a la distension gaseosa®.

Salvo en los raros casos de deficiencia congénita
de lactasa, al nacimiento los bebés presentan altos
niveles de lactasa intestinal que disminuyen aproxi-
madamente a partir de los 3 afios de edad. Cerca
del 70% de la poblacion mundial adulta es intole-
rante a la lactosa debido a niveles bajos de lactasa
intestinal, con grandes diferencias entre paises, y se
reportaron prevalencias de 4% en Dinamarca, casi
100% en China y entre nativos americanos”. La
pérdida de lactasa intestinal en la edad adulta es
una condicién normal del ser humano y se transmite
por un gen autosémico recesivo. Segun la hipotesis
historico-cultural, la mutacion del gen que permite
la persistencia de lactasa en la edad adulta aparecié

Sanchez MA y col. Importancia de la leche y sus potenciales efectos en la salud humana/ Revision 59



Actualizacién en Nutricion Vol. 21 N° 2 Abril-Junio de 2020: 50-64 ISSN 1667-8052 (impresa) ISSN 2250-7183 (en linea)

hace unos 10.000 afios en los habitantes del norte
de Europa, donde la leche de mamiferos continud
en la dieta después del destete, y las poblaciones
persistentes a lactasa se seleccionaron genética-
mente en algunas areas®*°,

La tolerancia a la lactosa en pacientes con defi-
ciencia de lactasa es muy variable; varios pueden to-
lerar la cantidad de lactosa contenida en un vaso de
leche, sobre todo si se ingiere con otros alimentos®.
Dentro de los lacteos, el menor contenido de lactosa
se encuentra en los quesos, principalmente los que-
sos duros, mientras que la leche contiene cerca de
10 g de lactosa en un vaso de 200 ml. En el mercado
existen leches con lactosa parcialmente hidrolizada
(que aseguran como minimo un 70% de reduccién
del disacérido) y sin lactosa. El yogur es habitual-
mente mejor tolerado que la leche en los pacientes
con deficiencia de lactasa debido al menor conteni-
do de lactosa por el proceso de fermentacion de las
bacterias lacticas que pueden continuar digiriendo
la lactosa en el intestino™.

Alergia a las proteinas de la leche de vaca

La alergia a las proteinas de leche de vaca (APLV)
es una reacciéon de hipersensibilidad iniciada por un
mecanismo inmunitario especifico contra estas pro-
tefnas, acompafada de signos y sintomas clinicos.
Estas reacciones pueden ser mediadas por anticuer-
pos IgE (mecanismo de hipersensibilidad inmediata),
no mediadas por IgE (mecanismo celular) y meca-
nismos mixtos; generalmente ocurre en lactantes y
nifos pequenos, con una frecuencia de aproxima-
damente del 2 al 7,5%/5"101-103,

El tracto gastrointestinal, ademas de su funcion
nutritiva, también es un érgano inmunoldgico que
actua por medio del tejido linfoide, y posee una am-
plia red de células y productos celulares que interac-
tlan con el ambiente externo, y protege de la en-
trada de sustancias externas. En la etapa temprana
de la vida, en especial los primeros seis meses, los
niflos son mas susceptibles al ingreso de alergenos
por la inmadurez del sistema inmunoldgico, la es-
casa barrera intestinal y anomalias de la estructura
intestinal. Existen mecanismos inmunitarios de “to-
lerancia oral” que permiten el ingreso de antigenos
alimentarios sin desencadenar respuestas inmuno-
l6gicas. La tolerancia oral se logra bajo la accion de
mecanismos no inmunoldgicos como las barreras
de defensa gastrointestinal (acidez gastrica, moco,
peristaltismo, enzimas digestivas) y sistemas espe-
cificos inmunoldgicos como IgA e IgM y células T

inmunosupresoras. Un factor determinante en el
desarrollo de la tolerancia oral es la microbiota intes-
tinal’® como estimulo para permitir la maduracion
del sistema inmunitario adaptativo y, en especial,
del sistema de defensa IgA. Por ello, la leche ma-
terna es fundamental en el proceso de la toleran-
cia oral, no sélo porque determina el desarrollo y la
formacién de una adecuada microbiota intestinal'®4,
sino también porque aporta una minima carga de
alergenos™!. La leche de vaca contiene mas de 40
proteinas, todas pueden actuar como antigenos.
Las principales son: caseina, B-lactoglobulina (BLG),
o-lactoalbimina (ALA) y seroalblimina™?.103,

Los sintomas pueden empezar en las primeras
semanas de vida y manifestarse como cutaneos, res-
piratorios o gastrointestinales, o incluso aparecer en
mas de un 6rgano o sistema. La mayorfa (entre un
60 y un 75%) de los lactantes afectados es toleran-
te a los dos afips®!102193105 vy |3 cifra de tolerantes
aumenta mas lentamente a partir de esa edad. El
tratamiento consiste en eliminar la leche de vaca 'y
los derivados lacteos de la dieta y sustituirlos por
preparados especificos como férmulas hidrolizadas,
formulas de soja y preparados elementales® %, La
reintroduccion debe realizarse de forma escalonada
y bajo supervision médica®'.

CONCLUSIONES

La leche, por su contenido en nutrientes y la re-
lacion entre la calidad nutricional y el aporte energé-
tico, es un alimento importante en todas las etapas
de la vida del ser humano.

Su valor nutricional total es superior al de la
suma de todos sus componentes, lo que se explica
por su particular equilibrio o balance nutritivo.

Es una fuente de proteinas de elevado valor bio-
l6bgico que, ademas, aporta péptidos bioactivos, los
gue parecen tener una actividad especifica a nivel
gastrointestinal y sistémica como inmunomodu-
ladores y mediante propiedades antimicrobianas,
anthipertensivas y antitrombéticas.

Es fuente de calcio por el contenido elevado de
este mineral, su alta biodisponibilidad (30%), asi como
otros componentes presentes en la leche de forma na-
tural: vitamina D, proteinas, fésforo y magnesio que
contribuyen a reforzar la salud ésea y dental.

En relacion a los eventuales beneficios del con-
sumo de leche y la prevencion de osteoporosis, las
opiniones son controvertidas. Algunos sugieren un
efecto beneficioso de la ingesta de leche y lacteos
sobre la densidad mineral 6sea, pero este mismo
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grupo no encontré asociacion con una disminucion
del riesgo de fractura dsea.

Diversos estudios muestran una relacion inversa
entre la ingesta de Ca y el indice de masa corporal
a través de la disminucion de la lipogénesis y el au-
mento de la lipdlisis en tejido adiposo, pero otros re-
sultados de estudios y ensayos aleatorios de cohorte
prospectivos no muestran claros efectos de la ingesta
de leche sobre el peso corporal en nifios o adultos.

Recientes estudios sefialan que la grasa de la le-
che, que se ha considerado no beneficiosa por su
alto contenido de 4acidos grasos saturados, no sélo
no es perjudicial para la salud cardiovascular, sino
que incluso podria tener un efecto protector por
la presencia de 4acidos grasos especificos (C14:0,
C15:0, C17:0, CLA y trans-palmitoleico).

En DM2 no se demostré hasta el momento rela-
cion causa-efecto entre el consumo de leche y cual-
quier efecto benéfico o adverso para la salud, pero
los resultados de los estudios epidemiolégicos indican
que el consumo de al menos tres porciones de lacteos
bajos en grasa como parte de una dieta saludable se-
rian claves para reducir el riesgo de desarrollar DM2.

En cuanto a la asociacion de leche y cancer es
importante tanto la consideracion de sus efectos
protectores, como los observados en el cancer de
colon, como para aquellos en los cuales la asocia-
cién es inversa como en el de ovario y fundamental-
mente en el de préstata.

Los estudios que relacionan nutricién humana con
cancer son costosos y extensos debido a la duracién
necesaria para la produccion de resultados y al ele-
vado numero de participantes requeridos. Adn bajo
estas premisas, muchas investigaciones no resultan
optimas para alcanzar los fines previstos. Jeyamaran
et al., al estudiar las investigaciones sobre la relacion
entre el consumo de lacteos/leches con la incidencia,
mortalidad general y particular debida a CaP, afirman
que la calidad de los disefios de las investigaciones es
de baja a moderada y que por lo tanto no es posible
arribar a afirmaciones concluyentes.

En cuanto a la probabilidad de intolerancia a
la lactosa, se sabe que depende de su dosis, de la
expresion de lactasa y el microbioma intestinal, e
independientemente de su digestion, los pacientes
con hipersensibilidad visceral asociada con ansiedad
o el sindrome del intestino irritable (SIl) tienen un
mayor riesgo de la afeccion, demostrando inciden-
cia de otros factores. Por este motivo la intolerancia
a la lactosa y la alergia a las proteinas de la leche,
asociada a fenémenos de autoinmunidad, la cual

revierte en un 60 a un 75% de los lactantes afec-
tados pasando a ser tolerantes a los dos afios, no
deberian usarse como argumentos para excluir de-
finitivamente su consumo ya que ambas entidades,
ademas de presentar baja incidencia, pueden ser
perfectamente controlables y tratables.

Dada la actual situacién controversial con respec-
to a las patologias mencionadas de extrema impor-
tancia, sobre todo cancer y diabetes, los profesio-
nales de la salud deberfamos tener en cuenta estos
datos al momento de prescribir las recomendacio-
nes nutricionales a la poblacién con riesgo aumen-
tado hasta que se arribe a una conclusién definitiva.
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