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Articulo de revision

Composicion e inmunologia de la leche humana

Dra. Roxanna Garcia-Lépez

RESUMEN

Laleche humana es un liquido producido por la glandula mamaria, de gran complejidad bioldgica, constituido por nutrimentos, substancias
inmunoldgicas, hormonas, enzimas, factores de crecimiento, células inmunoprotectoras, etc., que la hacen nutricional e inmunoldgica-
mente apta para que un nifio sea alimentado con ella en forma exclusiva durante los primeros seis meses de vida. La OMS recomienda
la alimentacion al seno materno hasta los dos afios de edad, aun cuando se inicie la alimentacion complementaria, pues la leche materna
ofrece grandes beneficios. Capacitar al personal de salud acerca de sus beneficios, incrementara el apoyo y fomentara este alimento en
los lactantes.

Palabras clave: Leche materna, alimentacion al seno materno, inmunologia, células inmunosupresoras, enzimas.

ABSTRACT

Human milk is a biological complex secretion of the mammary gland which includes nutrients, immune substances, hormones, enzymes,
growth factors, immunoprotective cells, etc., that make it nutritionally and immunologically suitable for a breast-fed child during the first 6
months; it is extremely valuable up to the age of two years. Training health personnel on the benefits of breast feading, increases support

and promotes this form of nutrition for infants.

Key words: Human milk, infant breast feeding, immunology, immunoprotective cells, enzymes.

COMPONENTES DE LA LECHE HUMANA

a leche materna sufre modificaciones de los
elementos que la integran en diferentes etapas
(Cuadro 1).

1. Precalostro. Es un exudado del plasma
que se produce en la glandula mamaria a partir de la
semana 16 de embarazo. Cuando el nacimiento ocurre
antes de las 35 semanas de gestacion, la leche producida
es rica en proteinas, nitrégeno total, inmunoglobulinas,
acidos grasos, magnesio, hierro, sodio y cloro. Tiene ba-
jas concentraciones de lactosa, ya que un recién nacido
prematuro tiene poca actividad de lactasa.!”
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2. Calostro. Se secreta cinco a sicte dias después del
parto, aunque en las mujeres multiparas puede presentarse
al momento del nacimiento del bebé. Tiene una consisten-
cia pegajosa y es de color amarillento por la presencia de
p-carotenos. Suvolumen puede variar de 2 a 20 mL/dia en
los tres primeros dias; a medida que el bebé succiona, au-
menta hasta 580 mL/dia hacia el sexto dia. * Esta cantidad
es suficiente para cubrir las necesidades del recién nacido
por lo que no es necesario complementar con férmulas
lacteas. Tiene mayor cantidad de proteinas (97% en for-
ma de inmunoglobulina A—IgA-), vitaminas liposolubles,
lactoferrina, factor de crecimiento, lactobacilos Bifidus,
sodio y zinc. En concentraciones menores se encuentran
las grasas, la lactosa y las vitaminas hidrosolubles. >¢

El calostro protege contra infecciones y alergias ya que
transfiere inmunidad pasiva al recién nacido por absorcion
intestinal de inmunoglobulinas; ademads, contiene 2000 a
4000 linfocitos/mm?® y altas concentraciones de lisozima.
78 Por su contenido de motilina, tiene efectos laxantes que
ayudan a la expulsion del meconio.?

3. Leche de transiciéon. Su produccidn se inicia después
del calostro y dura entre cinco y diez dias. ° Progresiva-
mente se elevan sus concentraciones de lactosa, grasas, por
aumento de colesterol y fosfolipidos y vitaminas hidro-
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Cuadro 1. Comparacién entre componentes de leche humana en etapa de calostro y madura con leche de vaca

Componente Calostro Leche madura Leche de vaca
Calorias (cal/L) 670 750 701
Minerales cationes (mEg/L) sodio, potasio, calcio, magnesio 70 50 150
Minerales aniones (mEq/L) fésforo, azufre, cloro 30 40 110
Oligoelementos (mcg/dL)
Hierro 70 mcg/dL 3 mg/dL 46 mcg/dL
Cobre 40 1.1 10
Zinc 40 30 -
Proteinas (g/L) 10-12 23 32
Aminoacidos (g/L) 12 12.8 32
Nitrégeno no proteico (mg/L) 910 30-500 252
Lisozima (mg/L) 460 390 0.13
Hidratos de carbono (g/L) 57 60-70 47
Grasas (g/L) 30 35-45 38
Vitaminas (mg/L)
Vitamina A 1.61 0.61 0.27
Caroteno 1.37 0.25 0.37
Tocoferol 14.8 24 0.6
Tiamina 0.019 0.142 0.43
Riboflavina 0.302 0.373 1.56
Vitamina By - 0.15 0.51
Acido nicotinico 0.75 1.83 0.74
Vitamina B,, (mcg/L) 0.45 0.5 6.6
Biotina (mcg/L) 0.5 2 22
Acido félico 0.5 mcg/L 24-30 mg/L 35-40 mg/L
Acido pantoténico 1.8 2.5 3-4
Acido ascérbico 72 52 10

Adaptado de: Aguilar Cordero MJ. Lactancia materna. 12 edicion. Madrid, Espafa: Elsevier Science; 2005.p.54.

solubles; disminuyen las proteinas, las inmunoglobulinas

y las vitaminas liposolubles debido a que se diluyen por

el incremento en el volumen de produccion, que puede

alcanzar 660 mL/dia hacia el dia 15 postparto. Su color
blanco se debe a la emulsificacion de grasas y a la presencia
de caseinato de calcio. **

4. Leche madura. Comienza su produccion a partir del
dia 15 postparto y puede continuar por mas de 15 meses.
Su volumen promedio es de 750 mL/dia, pero puede llegar
hasta 1,200 mL/dia en madres con embarazo multiple. **
Tiene un perfil estable de sus diferentes componentes:

* Agua. Representa el 87% del total de sus componentes
36y cubre satisfactoriamente los requerimientos del
bebé, atin en circunstancias extremas de calor, por lo
que no se requieren liquidos suplementarios. !

* Osmolaridad. La carga renal de solutos en la leche
humana es de 287 a 293 mOsm, cifra mucho menor

si se compara con la de formulas infantiles de leche
entera de vaca (350 mOsm). *° Su importancia estriba
en que a mayor carga renal de solutos, mayor sera el
requerimiento de liquidos claros que deben darse al
bebé.

Energia. Aporta 670 a 700 kcal/L en su mayoria a
través de los hidratos de carbono y las grasas. "'
Hidratos de Carbono. Aportan energia al sistema
nervioso central. La lactosa es el principal hidrato
de carbono que contiene; favorece el desarrollo de
la flora intestinal por las Bifidobacterias e impide el
crecimiento de microorganismos patdégenos por ser
acidificante; mejora la absorcion de calcio y mantiene
estable la osmolaridad de la leche porque conserva ba-
jas concentraciones de sodio y potasio. !* La galactosa,
sustrato del anterior, es fundamental para la formacién
de galactopéptidos y galactolipidos cerebrésidos en
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el sistema nervioso central. * Cuenta ademas con mas
de 50 oligosacaridos que funcionan como factores de
crecimiento de Bifidobacterias, falsos receptores para
bacterias patogenas de la via aérea contra H. influenza
y N. catharralis y en la via urinaria e intestinal, contra
E. coli. ™

e Grasas. El volumen de lipidos difiere entre mujeres
(de 1a7g/dL), lo que depende de diferentes variables
que muestra el Cuadro 2. 3 La leche humana aporta
acidos grasos de cadena larga cuyos precursores
son el acido linolénico (AAL, 18:3n-3) y el acido
linoléico (AL, 18:2n-6). Se conocen como acidos
grasos indispensables ya que no pueden ser sintetiza-
dos de novo por el ser humano y deben provenir de la
dieta de la madre. ° Estos acidos grasos se convierten
en acidos grasos poliinsaturados (LC-PUFA’s) tales
como el acido docosaexaenoico (ADH; 22:6n-3)x3,
vital en el desarrollo estructural y funcional de los
sistemas visual-sensorial, perceptual y cognitivo del
lactante; y el acido araquidonico (AA; 20:4n-6), util
como sustrato para la sintesis de eicosanoides como
las prostaglandinas, los leucotrienos y tromboexanos,
que modulan las respuestas inflamatoria e inmune al
activar la proliferacion de linfocitos, células asesinas,

Cuadro 2. Variables que modifican las concentraciones de grasas
en la leche humana

Variable Caracteristica

Durante la tarde se incrementan las
concentraciones

Después de los 10 minutos de succion
en cada pecho, la concentracién incre-
menta paulatinamente de 1.5-2% hasta
alcanzar cifras 6ptimas de 5-6%

Variaciones individuales Adecuada ingesta de grasas por parte
de la madre, garantiza niveles 6ptimos
en la leche.

Alteraciones en la funcion de la A,6-des-
aturasa, disminuyen concentraciones
de acidos grasos poliinsaturados en
leche humana

Mujeres con mayor ganancia de peso
durante el embarazo ven incrementa-
das las grasas en leche materna

A mayor volumen de leche materna
producida, menor sera la concentracion
de grasas en ella

Momento del dia

Momento de la tetada

Adaptado de: Reyes H, Martinez A. Lactancia humana. Bases para
lograr su éxito. México: Ed. Médica Panamericana; 2011.p.81.

la produccion de citocinas y de IgE en las células in-

flamatorias. !¢

La industria no ha podido igualar la relacién que hay
de 1.3:1 entre acidos grasos poliinsaturados/saturados de
la leche humana, cuya importancia clinica es contribuir a
la absorcion de calcio y fosforo. * Aporta concentraciones
altas de colesterol, una grasa que se requiere en la prolife-
racion de neuronas y en la mielinizacion de células gliales.
4 Ademas, favorece la constitucion y especializacion de
enzimas como la hidroximetil-glutaril Co enzima A re-
ductasa hepatica y la 7 o hidroxilasa biliar, asi como los
receptores de lipoproteinas 7, lo que durante la infancia se
traduce en concentraciones séricas elevadas de colesterol
total y lipoproteinas de baja densidad (LDL) para regular
la diferenciacion, proliferacion y distribucion de adipocitos
en la vida adulta '*°. Ademas son un factor de proteccion
contra la enfermedad coronaria ateroesclerosa, ya que
estas concentraciones séricas descienden. '3 Finalmente,
contiene lipasa, una enzima que mejora la digestion de las
grasas por el lactante. *

e Proteinas. En la leche materna hay entre 8.2 y 9

g de proteina por litro; su concentracion se reduce
con el progreso de la lactancia, independientemente
de las proteinas que consume la madre. ** El tipo de
proteinas que contiene la leche humana, la hacen
unica para la especie humana, ya que son de mejor
biodisponibilidad gracias a la presencia de enzimas
digestivas como la amilasa. +*

Las proteinas de la leche humana se dividen en dos
grupos: 2° Las proteinas del suero, de las cuales la
a-lactoalbimina es la mas abundante (37%). Su impor-
tancia estriba en que actiia como cofactor en la biosintesis
de lactosa. Tiene baja alergenicidad, debido a un peso
molecular de 14,500 Da, 2’ mucho menor si se compara
con la B-lactoglobulina, que llega a pesar 36,000 Da,
como en la leche entera de vaca y por tanto, en las formulas
infantiles. ? La lactoferrina representa el 27% de total de
seroproteinas. Se une al hierro para mejorar su transporte
y absorcion.

La trascendencia protectora de la leche materna a nivel
de mucosas como la boca, la nariz y el oido del lactante
se debe a la inmunoglobulina A secretora *' que liga
antigenos especificos en el tubo digestivo porque resiste
la digestion debido a su estabilidad por un pH bajo. Fi-
nalmente, la lisozima acttia frente a la pared celular de
bacterias Gram positivas. ¥
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La caseina, contribuye al transporte de calcio, fosforo
y aminoacidos para fines estructurales a nivel celular. 2
En la leche materna sé6lo hay dos de las tres subunidades
que existen: la -caseina que se une con la K-caseina y
con los iones de fosforo para formar micelas de pequeio
tamafio (30-75 nm) que comparado con los 600 nm que
mide la a-caseina de la leche de vaca, son mejor digeridas
en el intestino del bebé. 262

En los primeros diez dias posparto la leche humana
tiene una relacion proteinas del suero/caseina de 90/10;
cambia a 60/40 hasta los ocho meses y se mantiene en
50/50 hasta el fin de la lactancia, lo cual la vuelve facil-
mente digerible. 32

Entre los compuestos nitrogenados **? de la leche se
encuentran los aminoacidos de los que sobresalen la tau-
rina, por favorecer la digestion de grasas y el desarrollo
del sistema nervioso central; la carnitina, necesaria para
la oxidacion de lipidos en la mitocondria del cerebro y el
acido glutamico, la cistina y la glutamina que actian
como neuromoduladores y neurotransmisores. Y a los
aminoazucares, los péptidos y el factor de crecimiento
epidérmico que contribuyen al desarrollo y funcién de la
mucosa intestinal.

Se han identificado en la leche humana 13 nucleéti-
dos; destacan la adenosina, la cistidina, la guanosina,
la uridina y la inosina que promueven el crecimiento y
la maduracién intestinal, favorecen la funcién inmune,
modifican la microflora intestinal, incrementan la bio-
disponibilidad del hierro y aumentan la concentracion
de lipoproteinas de alta densidad y los acidos grasos de
cadena larga.®
* Vitaminas. En la leche madura las vitaminas hidro-

solubles tienen una concentracion 6ptima; la niacina

y la vitamina C son las méas abundantes. 3 De las

liposolubles, la leche de mujer contiene mayores con-

centraciones de $-caroteno y la vitamina E . A pesar
de no tener niveles 6ptimos de vitamina D ** los bebés
alimentados con leche materna no padecen raquitismo,
ya que si poseen un sulfato de esa vitamina, adquirida
por via transplacentaria que tiene actividad durante los
primeros tres meses. En la leche materna los niveles
deseables se alcanzan dando un suplemento a la madre;

en forma exdgena se adquiere por la accion del sol y

de los rayos ultravioleta.

La vitamina K nunca es 6ptima en leche materna (2
mcg/L) si se compara con los requerimientos diarios de

12 mcg/dia, por lo que debe aplicarse a todo recién nacido

1 mg intramuscular en dosis tnica. %

e Minerales. Destaca el hierro, ** cuyas concentraciones
se reducen a lo largo de la lactancia hasta mantenerse
estable a los seis meses. Se absorbe entre 45y 75% de
su contenido total, mientras que la leche de vaca sélo es
de 10%. Una explicacion para esto es que el hierro en
la leche materna se encuentra unido a las seroproteinas
en 65 a 81% y una baja cantidad (2 a 14%) unido a la
caseina, que al tener un paso lento por el estomago,
sufre una degradacion. *7 La relacion calcio/fosforo
de la leche materna es de 1.2 a 2; esto es util en la
absorcion hasta de 75% del calcio, comparado con
s0lo 20% de la leche entera de vaca. De esto depende
la formacion del tejido 6seo en la infancia. *

e Oligoelementos. El zinc es parte de los sistemas acti-
vadores de las enzimas; su concentracion en la leche
humana es de 2 a 4 mcg/mL y tiene biodisponibilidad
elevada: 45 a 58% de la fraccion sérica de las proteinas.
El flior, a pesar de su baja cantidad en leche materna,
es util para evitar las caries, lo cual es evidente si se
compara a los nifios alimentados al pecho materno con
los alimentados con biberon. Finalmente, el magnesio
se mantiene en equilibrio muy estable con el calcio en
la leche humana para prevenir hipocalcemia en el recién
nacido. 4637

INMUNOLOGIA DE LA LECHE HUMANA

El sistema inmunitario del recién nacido es menor al del
adulto en el 1%. La leche materna debe ser considerada
como “la primera vacuna” que recibe el nifio, ya que lo pro-
tege contra numerosas infecciones a las que esta expuesto
durante el primer afio de vida. 3 Durante la lactancia se
desarrolla y se activa el tejido linfoide relacionado con las
mucosas (MALT) del beb¢, en el intestino, los pulmones,
las glandulas mamarias, las glandulas salivales y lagrima-
les, y las vias genitales. Este proceso se realiza a través
del eje entero-mamario (Figura 1), donde tienen lugar
una serie de mecanismos: en el intestino, tejido linfoide
y glandula mamaria de una madre lactante con objeto de
producir una gran cantidad de IgA de secrecion. *° Es un
sistema que se opone a los antigenos, eficaz contra E. coli,
Salmonella, Campilobacter, Vibrio cholerae, Shigella y
G. lamblia. ¥ También se han encontrado anticuerpos IgA
contra proteinas de alimentos como la leche de vaca, la
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Figura 1. Eje enteromamario. A. Organos implicados. B. Mucosas implicadas.
Fuente: Newburg DS, Walker WA. Protection of the neonate by the innate immune system of developing gut and of human milk. Pediatr

Res 2007;61(1):1-8.

soyay el frijol negro. No promueve inflamacion ya que no
activa complemento, por lo tanto no consume energia. 42

Eje entero-mamario. Cuando la madre ingiere antige-
nos bacterianos, virales y otros, llegan al intestino y en el
segmento terminal del ileon, donde se encuentra el tejido
linfoide de las mucosas (MALT), son capturados por las
células M y transportados a las placas de Peyer. Aqui se
elaboran los antigenos de los macréfagos y son presentados
a los linfocitos T, de donde surgen las subpoblaciones de
linfocitos B, lo que hace proliferar las c¢lulas precursoras
productoras de anticuerpos. Estas células emigran por
los ganglios linfaticos regionales del mesenterio y llegan
al conducto toracico, donde se dividen en tres compar-
timentos: las glandulas mamarias, los tejidos linfaticos
del intestino materno y el sistema bronquial. En estas
regiones maduran y se transforman en células plasmaticas
productoras de IgA. Inicialmente las I[gA son monémeros,
en las células epiteliales de las glandulas exocrinas (mama,
lagrimal, salival), los sistemas respiratorio, digestivo y
urinario, se unen en pares con la cadena J para formar el
dimero de IgA; se fijan a las glicoproteinas (componente
secretor) para resistir y protegerse de la digestion enzi-
matica y estan listas para ser transportadas a través de las
células epiteliales y aparecer en las secreciones exocrinas
en la superficie las membranas mucosas. >4

La leche materna contiene gran cantidad de componen-
tes inmunolédgicos tanto humorales como celulares que

constituyen su funcion protectora contra virus, bacterias
y parasitos que se muestran en el Cuadro 3.

ENFERMEDADES ALERGICAS E INMUNES Y
LACTANCIA MATERNA

Las evidencias sugieren que la lactancia exclusivamente
materna, al menos durante los primeros seis meses de
vida, retarda la aparicion del asma, la rinitis alérgica, la
dermatitis atopica y la alergia alimentaria. ° En teoria,
la leche materna es responsable de la maduracion de la
barrera constituida por la mucosa intestinal para reducir
la traslocacion de antigenos de las proteinas y por tanto,
disminuir la estimulacion inmunitaria. * Este factor de
proteccion solo tiene lugar si la madre consume una
cantidad adecuada de ADH, 22:6n-3 y bajo contenido de
derivados de AA; 20:4n-6. '°

La leche materna disminuye el riesgo de desarrollar
enfermedad celiaca, tiene efectos preventivos para la enfer-
medad de Crohn, la colitis ulcerosa, la esclerosis multiple
y la artritis reumatoide; *¢*’ sin embargo, hay que recordar
que los trastornos autoinmunes son multifactoriales y que
el medio ambiente, los contaminantes y el estilo de vida
juegan un papel trascendental para su desarrollo. En parti-
cular, el calostro interfiere con las actividades metabodlicas
del oxigeno y enzimaticas de los polimorfonucleares, que
son importantes en la inflamacion aguda a través del dcido
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Cuadro 3. Inmunologia de la leche humana

Componente Funcion
Celular
Macrofagos Fagocita microorganismos (E. coli, S. aureus, Salmonella), hongos (Candida), virus (herpes simple)

Polimorfonucleares
Linfocitos

Humoral

Inmunoglobulinas (A, G, M, E, D)

Proteinas

Lactoferrina

Lisozima

K-caseina
Vitaminas (A, Cy E)
Nucleétidos

Enzimas

Lipasa

Catalasa

Glutation peroxidasa

Factor activador plaquetario
Hormonas

Prolactina

Cortisol, tiroxina, insulina y
factores de crecimiento
Citocinas

Factores bifidus

Complemento

y protozoos por lactoperoxidasas.
Madura enzimas del intestino por factor de crecimiento celular.
Protege al tejido mamario de mastitis.

Estimula inmunidad de memoria por la via entero-mamaria.

Ofrece inmunidad pasiva al recién nacido.
Antimicrobianos y antivirales al promover fagocitosis de neutrdfilos.
Forma anticuerpos contra bacterias y virus.

Bacteriostatico y antimicrobiano al atacar la membrana celular, secuestrar el hierro y bloquear el
metabolismo de hidratos de carbono de S. aureus, Vibrio cholerae, E. coli, Pseudomonas.
Antiviral (contra VIH, CMV, HSV).

Bactericida por lisis bacteriana de los peptidoglicanos de las bacterias, inmunomodulador y reductor
del efecto endotdxico.

Antiadherente, promotor del crecimiento de Bifidobacterium bifidum.

Antiinflamatoria por eliminar radicales libres de oxigeno.

Madura células T, incrementa la actividad de las células asesinas, la reaccion de anticuerpos frente
a vacunas, la maduracion intestinal y la reparacion entérica después de las diarreas.

Antibacteriana y contra protozoarios.
Antiinflamatoria, degrada el H,0,.
Antiinflamatoria, previene la peroxidacion lipidica.

Protege contra enterocolitis necrosante.

Desarrolla linfocitos T 'y B, promueve la diferenciacion del tejido linfoide intestinal.

Madura el intestino y desarrolla mecanismo de defensa.

Inmunomoduladores del sistema inmunitario.

Estimula el crecimiento de Bifidobacterium bifidum y Lactobacillus bifidus, acidifican intestino al
producir acido acético, acido férmico y acido succinico contra Gram negativos (E. coli, Shigella,
Bacteroides fragilis, S. aureus) y Protozoarios.

Especificamente C 3 y C4. Provoca lisis bacteriana junto con anticuerpos especificos (IgG e IgM) y
tiene actividad opsonizante, quimiotactica y bacteriolitica.

Adaptado de: Reyes H, Martinez A. Lactancia humana. Bases para lograr su éxito. México: Ed. Médica Panamericana; 2011.p.90.

ascorbico, del acido trico, del a-tocoferol, el f-caroteno

y las citocinas.*®

CONCLUSION

Se han demostrado los beneficios nutricionales e inmuno-
logicos que la leche materna provee a los lactantes, no sélo

durante la lactancia, sino a lo largo de toda la vida. Que
todo el personal de salud conozca sus ventajas, redituara
en apoyar y fomentar la lactancia materna como alimenta-
cion de los nifios en forma exclusiva hasta los seis meses
y continuarla después del inicio de la alimentacién com-
plementaria, ya que mientras mas tiempo dura la lactancia
materna, los beneficios son mayores a corto y largo plazo.
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