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Resumen

Los acidos grasos de naturaleza poliinsaturada ®-3 han
recibido una gran atencion en los tltimos aiios como compo-
nentes de la dieta supresores de las funciones inmunes y por
ello han sido aplicados en la resolucion de diferentes desor-
denes de naturaleza inflamatoria. Aunque la inhibicion de
algunas funciones inmunes por la accion de estos acidos gra-
sos ejerce efectos beneficiosos en la disminucion de la res-
puesta inflamatoria del individuo, este estado puede condu-
cir a una reduccion significativa de la proteccion del
individuo frente a microorganismos de naturaleza infec-
ciosa (virus, bacterias, hongos y parasitos). Sin embargo, el
aceite de oliva (constituido principalmente por acidos gra-
sos monoinsaturados y uno de los componentes principales
de la dieta Mediterranea) modula también algunas de estas
funciones, sin reducir de forma tan severa la resistencia
inmune del individuo frente a agentes de naturaleza infec-
ciosa. Bajo estas premisas podemos afirmar que la adminis-
tracion de aceite de oliva puede contribuir a la reduccion de
la actividad inflamatoria observada en algunas enfermeda-
des cronicas caracterizadas por desérdenes inmunes, sin
agravar la susceptibilidad del individuo a agentes patoge-
nos. Por lo tanto, la aplicacion del aceite de oliva en emulsio-
nes lipidicas puede tener efectos beneficiosos sobre la salud
y particularmente sobre el sistema inmune de individuos
inmunocomprometidos, adquiriendo una gran importancia
en nutricion clinica. El presente trabajo de revisioén contri-
buye a clarificar la interrelacion existente entre la adminis-
tracion de dietas constituidas por aceite de oliva y el sistema
inmune, asi como a determinar el efecto que este compo-
nente esencial de la dieta Mediterranea juega en la inmuno-
modulacion en los estados de infeccion.
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OLIVE OIL, IMMUNE SYSTEM AND INFECTION

Abstract

Polyunsaturated fatty acids contribute to the suppres-
sion of immune system functions. For this reason, n-3 pol-
yunsaturated fatty acids have been applied in the resolu-
tion of inflammatory disorders. Although the inhibition
of several immune functions promotes beneficial effects
on the human health, this state may lead to a significant
reduction of immune protection against infectious micro-
organisms (viruses, bacteria, fungi and parasites).
Nevertheless, less attention has been paid to the action of
olive oil in immunonutrition. Olive oil, a main constituent
of the Mediterranean diet, is capable of modulating seve-
ral immune functions, but it does not reduce host immune
resistance to infectious microorganisms. Based on these
criteria, we corroborate that olive oil administration may
exert beneficial effects on the human health and espe-
cially on immune system, because it contributes to the
reduction of typical inflammatory activity observed in
patients suffering from autoimmune disorders, but wit-
hout exacerbating the susceptibility to pathogen agents.
The administration of olive oil in lipid emulsions may
exert beneficial effects on the health and particularly on
the immune system of immunocompromised patients.
Therefore, this fact acquires a crucial importance in clini-
cal nutrition. This review contributes to clarify the inte-
raction between the administration of diets containing
olive oil and immune system, as well as to determine the
effect promoted by this essential component of Medite-
rranean diet in the immunomodulation against an infec-
tious agent.
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Introduccion

Algunos 4cidos grasos desempeiian funciones cru-
ciales como componentes energéticos o como subs-
tratos en la biogénesis de las membranas celulares, las
cuales constituyen probablemente las intervenciones
mdas ampliamente conocidas de estos macronutrien-
tes. Sin embargo, los dcidos grasos no sélo estan
implicados en las actividades previamente descritas.
A lo largo de los ultimos afios, numerosos estudios
han puesto de manifiesto que algunos acidos grasos
intervienen ademds en la transmisién de sefiales como
segundos mensajeros, ya que son precursores de
moléculas de crucial importancia que exhiben esta
actividad; nos referimos evidentemente a los eicosa-
noides. La accién atribuida a estos importantes
mediadores biolégicos es responsable en parte de una
funcién complementaria como la modulacién de
algunas funciones del sistema inmune, de manera que
la produccién de estos mediadores lipidicos consti-
tuye uno de los principales mecanismos propuestos
para explicar las razones por las cuales los dcidos gra-
sos son capaces de modular las funciones inmunes en
humanos y animales.

Asi, los dcidos grasos poliinsaturados de cadena
larga como los de la serie ®-3 estdn considerados clasi-
camente como los mds inmunosupresores'. Si bien esta
propiedad ha permitido la aplicacién de estos acidos
grasos en la reduccion de los sintomas y en la disminu-
cién de la incidencia de enfermedades inflamatorias
crénicas como por ejemplo la artritis reumatoide?, en
ocasiones, los dcidos grasos poliinsaturados ®-3 pue-
den ejercer efectos adversos al aumentar la susceptibi-
lidad inmune del individuo (principalmente en aque-
llos que se encuentran en riesgo de sepsis, ancianos o
pacientes inmunocomprometidos) frente a la infeccién
promovida por microorganismos patégenos *¢. Por otra
parte, los dcidos grasos monoinsaturados no manifiestan
efectos tan inmunosupresores como los inducidos por
los 4cidos grasos poliinsaturados ®m-3 y consecuente-
mente no afectan de una forma tan severa a la resistencia
inmune del individuo®’, si bien, diferentes estudios han
sefalado que estos 4cidos grasos estdn implicados en la
reduccién de la incidencia y de los sintomas inflamato-
rios que caracterizan a la artritis reumatoide, por lo que
se les ha atribuido igualmente propiedades antiinflama-
torias, aunque mas modestas que las generadas por los
acidos grasos poliinsaturados m-3*1°.

Consecuentemente, el estudio de los efectos que el
aceite de oliva promueve sobre el sistema inmune es
ineludible, ejerciendo una gran importancia en la nutri-
cién humana, ya que ademads, éste es un componente
fundamental que forma parte de la dieta Mediterranea y
por lo tanto extraordinariamente ligado a nuestra cul-
tura. Por ello, en el presente trabajo de revision trata-
mos de examinar las propiedades beneficiosas del
aceite de oliva como modulador de diferentes funcio-
nes inmunes, estableciéndose como un factor crucial
directamente relacionado con la proteccion del indivi-

duo frente a la infeccién promovida por microorganis-
mos de naturaleza infecciosa.

Nutricion, sistema inmune, acidos grasos
y desordenes inflamatorios

Histéricamente ha existido una asociacion muy
importante entre deficiencias nutricionales y procesos
infecciosos. De hecho, la evolucion de muchas de las
enfermedades de naturaleza epidémica que han aconte-
cido a lo largo de la historia ha sido atribuida a proce-
sos de malnutricién. Por lo tanto, es evidente que la
nutricion constituye indudablemente un factor esencial
y determinante que interviene en la modulacién de la
respuesta inmune del individuo'*2.

Como es suficientemente conocido, algunas enfer-
medades como cancer, artritis reumatoide, esclerosis
multiple, etc., pueden tener su origen en desérdenes
asociados al sistema inmune del individuo®. Asi el
estado nutricional de los pacientes que sufren estas
enfermedades juega un factor crucial, aumentando en
estos individuos el riesgo de adquirir infecciones opor-
tunistas, cuya incidencia puede ser reducida mediante
la aplicacion de una correcta terapia nutricional.

Es evidente que la deficiencia de algunos acidos gra-
sos en la dieta (fundamentalmente de los dcidos grasos
esenciales que no pueden ser sintetizados de novo), es
responsable de un gran ndmero de patologias. Asi,
Swank en 1950 comprobé que las células sanguineas
procedentes de pacientes diagnosticados con esclerosis
multiple, manifiestan deficiencias en dcidos grasos de
cadena larga'. Posteriormente, algunos estudios no
s6lo han corroborado estos resultados, sino que ademas
han descrito los efectos beneficiosos que la suplemen-
tacion de dietas con aceite de pescado ejerce en la reso-
lucién de enfermedades caracterizadas por procesos
inflamatorios como artritis reumatoide®, esclerosis
multiple®, lupus eritematoso sistémico'¢, o psoriasis'’.
Igualmente también se ha demostrado que pacientes
diagnosticados con enfermedad inflamatoria intestinal
muestran anormalidades en la composicién de dcidos
grasos que forman parte de los fosfolipidos, los cuales
se encargan de formar la estructura de la membrana
plasmatica celular'.

Como es generalmente conocido, la dieta mediterra-
nea tradicional utiliza como principal fuente de acidos
grasos, aquellos suministrados por el aceite de oliva.
Basados particularmente en sus propiedades beneficio-
sas para la salud, son muchos los estudios que se han
llevado a cabo hasta el momento en los cuales se resal-
tan las cualidades terapéuticas y preventivas del aceite
de oliva cuando se consume de forma habitual. Asi,
éste interviene en la reduccién de los niveles de coles-
terol, en la reduccion de los procesos de aterogénesis y
en la disminucién de los desérdenes inflamatorios ori-
ginados por la artritis reumatoide. De hecho, estudios
epidemioldgicos resaltan a la dieta mediterrdnea como
uno de los factores que explican la baja prevalencia de
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Tabla I
Mecanismos por los que las dietas lipidicas afectan
a las funciones inmunes: factores que determinan
la modulacion del sistema inmune

— Produccioén de eicosanoides.
— Fluidez de membrana.

— Estrés oxidativo.

— Transduccion de sefiales.

— Expresion genética.

— Apoptosis.

— Presentacion de antigenos.

— Modulacién de la microbiota gastrointestinal.

esta ultima enfermedad en las poblaciones estudiadas y
ofrece un importante papel protector frente al desarro-
llo y evolucién de la artritis reumatoide'®. Ademads, un
reciente estudio de caracter epidemiolégico ha puesto
de manifiesto que el consumo de esta dieta estd tam-
bién asociado a un incremento de la longevidad en los
individuos que conforman la poblacién estudiada®..

Acidos grasos y modulacion de las funciones
inmunes: mecanismos propuestos

Centrandonos en el tema que nos atafie, para llegar
a comprender las diferentes acciones que ejercen
algunos 4cidos grasos de la dieta sobre las funciones
inmunes es necesario describir brevemente los meca-
nismos por los cuales estos macronutrientes llevan a
cabo el proceso inmunomodulador. Hasta el momento
se han propuesto varios mecanismos de accién que
han intentado explicar la interrelacién existente entre
diferentes lipidos y el sistema inmune de humanos o
de animales: alteracién de la fluidez de la membrana
plasmadtica, produccién de eicosanoides, modifica-
cién del estrés oxidativo o alteracién de los factores
nucleares de trascripciéon?® (tabla I). Ademas, la
muerte celular programada ha sido recientemente
propuesta como otro mecanismo celular capaz de ser
promovida o bien inhibida por la accidn de los dcidos
grasos de la dieta. Este proceso puede ser responsa-
ble, al menos en parte, de las alteraciones que se pro-
ducen en el sistema inmune por accién de diferentes
acidos grasos de la dieta. De hecho, diferentes estu-
dios in vitro han asociado al 4cido oleico con la induc-
cidén de apoptosis en varios tipos de células®*?*. En este
caso sélo vamos a comentar aquellos mecanismos que
estdn siendo revisados en la actualidad y que constitu-
yen objeto de debate.

Uno de los aspectos que actualmente estd siendo
materia de un intenso estudio estd basado en los “raft”
(balsas) de lipidos en la membrana plasmatica que
intenta dar una explicacion a los efectos promovidos
por los dcidos grasos en el sistema inmune.

Alteracion de la fluidez de membrana
por accion de dcidos grasos

Los fosfolipidos son componentes cruciales de la
membrana plasmadtica, de hecho los cambios en la com-
posicién de los dcidos grasos modifican la fluidez de la
membrana celular y los receptores de ésta, localizados
en la superficie, son alterados. En general, numerosas
proteinas se encuentran en la membrana de la célula for-
mando complejos con dcidos grasos. Como consecuen-
cia de este hecho varias funciones celulares son regula-
das como la expresidén del sistema principal de
histocompatibilidad o las moléculas de adhesién. Ade-
mds de estas, un gran nimero de enzimas unidos a mem-
brana y de receptores en la superficie son altamente sen-
sibles a la accion de los 4cidos grasos. Recientemente ha
sido propuesto que la iniciacién y propagacion de las
seflales que tienen lugar en las células especializadas
donde incluimos a las del sistema inmune, ocurre en
regiones muy concretas y definidas de la membrana
plasmatica denominadas “raft” de lipidos, los cuales se
pueden definir brevemente como microambientes dina-
micos en los fosfolipidos de la membrana exopldsmica.
Diferentes tipos de proteinas con funciones de transmi-
sién de sefiales son comiinmente encontrados en los
“raft” de lipidos y algunas de estas proteinas se encuen-
tran palmitoiladas. La distribucién de los “raft” de lipi-
dos sobre la superficie de la célula depende del tipo celu-
lar, pero en general la superficie membranosa que rodea
aun “raft” de lipidos estd compuesta por gran cantidad
de 4cidos grasos poliinsaturados y por consiguiente es
relativamente fluida. Una de las funciones mds impor-
tantes de los “raft” de lipidos es la de servir como plata-
formas lipidicas que faciliten la asociacién de moléculas
sefializantes y que permita las interacciones entre los
diferentes tipos de células. Uno de los métodos emplea-
dos para la desestabilizacién de los “raft” de lipidos es la
adiccién exdgena de dcidos grasos poliinsaturados que
conducen al reemplazo del 4cido palmitico de las protei-
nas y ladisociacién de estas de los “raft” de lipidos®*. El
ejemplo mas evidente de la importancia de estos micro-
dominios se centra en su relacion con algunas citoquinas
como la IL-2. De hecho, cada una de las subunidades del
receptor de IL-2 (IL-2R) son relacionadas con los “raft”
de lipidos, mientras que el 4cido eicosapentaenoico
(EPA) puede perturbar la integridad de los “raft” de lipi-
dos y por lo tanto la distribucién de estas subunidades en
la membrana plasmatica, conduciendo a una alteracién
en la sefializacién del IL-2R. Igualmente el dcido doco-
sahexaenoico (DHA) produce una desorganizacién par-
cial en los “raft” de lipidos, siendo este uno de los even-
tos que media en la funcién inmunodepresora e
inmunomoduladora asociadas a los efectos promovidos
por estos 4cidos grasos.

Como hemos podido deducir, estos microambientes
lipidicos son muy sensibles a la accién de diversos
agentes farmacolégicos constituyendo por consi-
guiente dianas idoneas para la regulacién de las funcio-
nes inmunes.

Aceite de oliva y sistema inmune
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Consecuencias bioldgicas: alteracion
de funciones inmunes

Como hemos comentado con anterioridad, diferen-
tes estudios epidemioldgicos, clinicos y experimenta-
les han demostrado que la administracién de dietas que
contienen alto contenido de aceite de pescado reducen
considerablemente la incidencia de desordenes de tipo
inflamatorio”*. Igualmente, la administracion de die-
tas con alto contenido en aceite de oliva, en la cual uno
de los componentes fundamentales es el acido oleico
estd relacionada con una disminucién en la incidencia
de enfermedades de naturaleza inflamatoria asi como
de enfermedades cardiovasculares®'.

A continuacién exponemos los resultados que consi-
deramos mas relevantes, los cuales muestran como las
funciones inmunes de animales y humanos son modu-
ladas por dietas que contienen aceite de oliva. Ademas,
la tabla IT ofrece una seleccion de estudios que reflejan
los diferentes resultados obtenidos en la investigacién
de los efectos promovidos por dietas que contienen
aceite de oliva en la modulacién de las funciones del
sistema inmune en humanos.

Proliferacion de linfocitos

La administracién en humanos de una dieta que con-
tiene aceite de oliva no afecta a la proliferacion de leuco-

citos estimulados por mitdgenos, mientras que en ani-
males se ha evidenciado una inhibicién de este parame-
tro. Es probable que estas diferencias detectadas entre
humanos y animales se deban principalmente a la canti-
dad de 4cidos grasos monoinsaturados administradas en
cada caso, ya que en estudios llevados a cabo en huma-
nos, los acidos grasos contribuyen al 18% del total de la
energia suministrada, mientras que en animales, los aci-
dos grasos aportan el 30% del total energético de la
dieta®. Por el contrario, otras investigaciones llevadas a
cabo en nuestro laboratorio demuestran que dietas que
contienen aceite de oliva producen un incremento mode-
rado en la proliferacién de linfocitos, cuando estas dietas
se administran a animales de experimentacion, compa-
rados con otros tipos de dietas lipidicas, o bien con dietas
que poseen un bajo contenido en lipidos®.

Sintesis de citoquinas

La produccioén de citoquinas, proteinas claves en la
regulacion de la respuesta inmune, son también altera-
das tras la administracion de dietas que contienen
aceite de oliva. Asi, esta grasa afecta a la sintesis de
citoquinas con actividad pro-inflamatoria tales como
interleuquina-1 (IL-1)', factor necrotizante de tumores
(TNF)!, IL-6! 0 IL-12% y también afecta a la produc-
cién de citoquinas con actividad anti-inflamatoria tales
como IL-4%.

Tabla II
Seleccion de estudios que evaliian los efectos del aceite de oliva sobre el sistema inmune en humanos
Propiedades del estudio Resultados mds relevantes Ref.
* Administracién de una dieta que contiene aceite de oliva » No modificé la respuesta proliferativa de CMSP. 55

(18,4% de energia) a humanos durante 2 meses.

« Factores de riesgo para la artritis reumatoide
(individuos ancianos).

» Administracién de aceite de oliva (6,8 g dcido oleico/d{a)
apacientes que padecen de artritis reumatoide.

« Administracion de aceite de oliva virgen extra a sujetos

sanos.

» Exposicién in vitro de CMSP a una emulsion constituida
por aceite de oliva.

» Exposicion in vitro de CMSP a una emulsion constituida
por aceite de oliva.

 Suplementacién de aceite de oliva y aceite de pescado

en pacientes con artritis reumatoide.

« Estudio epidemiolégico realizado en mujeres de 27 a 44
afios de edad.

Suprimi6 la actividad de células NK. Redujo la
expresion de ICAM-1.

» Descenso del riesgo por alto consumo del aceite 10
de oliva.
« Alteracidn de las funciones inmunes asociados 8

con los efectos beneficiosos sobre la progresion
de la artritis reumatoide

» Descenso de los marcadores de estrés oxidativo. 56

 Descenso de la produccion de citoquinas pro- 51
inflamatorias.

» Mantenimiento de la inmunidad y reduccién de la 42
respuesta inflamatoria.

» Mejora significativa cuando los pacientes fueron 57

tratados con una combinacién de aceite de oliva
y aceite de pescado.

El consumo de aceite de oliva reduce el riesgo 58
de transmision de neumonia.

Abreviaturas: CMSP, células monucleares de sangre periférica; ICAM-1, molécula de adhesion intercelular-1; NK, natural killer.
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Actividad de células asesinas naturales
(natural killer)

Las células asesinas naturales o natural killer (NK)
conforman una subpoblacién de linfocitos encargados
de la destruccion de células invadidas por virus o bien
de células transformadas. Los resultados experimenta-
les llevados a cabo en células NK procedentes de
humanos que han ingerido una dieta que contiene
aceite de oliva han demostrado una reduccién de la
actividad NK después de dos meses de ingesta con esta
dieta, aunque esta disminucién no ha sido tan severa
como la observada en células NK procedentes de
humanos que han ingerido una dieta que contiene
aceite de pescado™.

Consecuencias clinicas: actividad anti-inflamatoria
y resistencia inmune del individuo a agentes
infecciosos

Tal y como hemos comentado con anterioridad,
estudios epidemiolégicos previos sugirieron que la
administracion de dietas que contienen aceite de oliva
o aceite de pescado son responsables de la disminucién
en la incidencia de enfermedades o desordenes infla-
matorios como la artritis reumatoide®'°. I[gualmente,
numerosas investigaciones de cardcter experimental
sostienen sin duda alguna que la administracion de die-
tas que contienen aceite de oliva o particularmente
aceite de pescado reduce los sintomas inflamatorios
que caracterizan a esta enfermedad en humanos?. Sin
embargo, algunos estudios mas recientes han sugerido
que a pesar de ejercer un efecto beneficioso en la reduc-
cién de la actividad inflamatoria, la supresion de las fun-
ciones inmunes por accién principalmente de los dcidos
grasos poliinsaturados de la serie ®-3 estd fuertemente
relacionada con un incremento de la susceptibilidad del
individuo frente a enfermedades de infecciosas de ori-
gen bacteriano como Listeria monocytogenes, Myco-
bacterium tuberculosis, Pseudomonas aeruginosa o
Salmonella typhimurim; de origen virico como el virus
influenza; o de origen parasitario como Plasmodium
berghei*. En este sentido, numerosos estudios llevados
a cabo obviamente en modelos animales y cuyos resul-
tados son perfectamente extrapolables a humanos han
determinado que la administracion de dietas que con-
tienen aceite de pescado en ratones sometidos a una
infeccion experimental con L. monocytogenes reduce
los indices de supervivencia e incrementan significati-
vamente el nimero de bacterias viables aisladas a partir
del bazo y del higado®-°. Estos resultados indican que
el sistema inmune de estos animales es incapaz de eli-
minar este agente infeccioso debido a los efectos inmu-
nosupresores promovidos por los dcidos grasos conte-
nidos en este aceite, siendo mas vulnerables a la accion
patogénica de los agentes infecciosos.

Sin embargo, muy pocas investigaciones han estu-
diado los efectos del aceite de oliva en la respuesta

inmune y los efectos protectores inducidos por dietas
que contienen esta grasa en animales experimental-
mente infectados con un agente patégeno. Las investi-
gaciones llevadas a cabo en nuestro laboratorio han
determinado que la administracién de dietas que con-
tienen aceite de oliva en modelos murinos sometidos a
una infeccién experimental con L. monocytogenes ha
mejorado la respuesta inmune y como resultado ha pro-
ducido una eliminacién mas eficiente de este patégeno
y por lo tanto un efecto menos adverso que los dcidos
grasos poliinsaturados de la serie ®-3, los cuales
induce una mayor inmunosupresién. Asi, el nimero de
ratones supervivientes tras la infeccién experimental
con L. monocytogenes es superior en el grupo alimen-
tado con aceite de oliva que en el grupo alimentado con
aceite de pescado®. Ademads, en los animales someti-
dos a una infeccidn experimental y alimentados con la
dieta rica en aceite de oliva, el recuento de bacterias
viables aisladas a partir del bazo ha sido inferior, mien-
tras que la actividad bactericida que cuantifica la capa-
cidad de los macréfagos para eliminar cualquier agente
patoégeno es superior que en los animales alimentados
con la dietarica en aceite de pescado®¥.

En un estudio reciente hemos podido comprobar
como en animales sometidos experimentalmente a un
estado de inmunosupresién (tratados con ciclofosfa-
mida) y alimentados con diferentes dietas lipidicas la
incorporacién del aceite de pescado en su dieta agrava
el proceso de inmunosupresion, mientras que aquellos
alimentados con una dieta que contiene aceite de oliva
resisten de una forma mads eficiente, o en otras palabras
son menos vulnerables a los efectos asociados con la
infeccién experimental promovida por L. monocytoge-
nes*. Por otra parte cuando los animales alimentados
con una dieta que contiene aceite de oliva son someti-
dos auna segunda exposicidn con L. monocytogenes, la
eliminacién de bacterias de bazo y de higado se realiza
muy rapidamente y no se detecta ninguna muerte en
este grupo (resultados no publicados).

Si tenemos presente que las propiedades inmunosu-
presoras del aceite de oliva son ejercidas principal-
mente por el 4cido oleico contenido en esta grasa y no
por otros componentes minoritarios presentes en la
composicion del aceite de oliva®, es necesario explicar
algunos de los eventos mds importantes mediante los
cuales el aceite de oliva promueve efectos inmunosu-
presores, si bien no tan severos como los inducidos por
el aceite de pescado. Sin embargo, recientes estudios
han demostrado que los componentes fendlicos del
aceite de oliva poseen propiedades anti- inflamatorias
e inmunomoduladoras*#'. Nuestro grupo de investiga-
cién ha encontrado que la administracion de una dieta
constituida por aceite de oliva esta relacionada con un
aumento en la produccién de IL-12 (citoquina con acti-
vidad pro-inflamatoria esencial para la eliminacién de
agentes infecciosos de crecimiento intracelular, como
es L. monocytogenes), y de IL-4 (citoquina con activi-
dad anti-inflamatoria muy importante para la elimina-
cion de agentes infecciosos de crecimiento extracelu-
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lar). Basados en los resultados obtenidos en nuestras
investigaciones, nosotros sugerimos que la sintesis de
otros tipos de citoquinas puede ser también modulada
por la accién de dietas que contienen aceite de oliva y
contribuyen, al menos en parte, a modificar las funcio-
nes inmunes que constituyen la base para una elimina-
cién eficaz de los microorganismos de cardcter infec-
€Os0*.

Nutricion clinica: aplicacion del aceite
de oliva y riesgo de sepsis

En pacientes hospitalizados y en una situacién cri-
tica, los episodios de malnutricién y de alteraciones
graves en la funcién inmune son estados que se detec-
tan con gran frecuencia. Las emulsiones lipidicas son
habitualmente utilizadas en regimenes de nutricién
parenteral como suministro de energia y como fuente
de 4cidos grasos esenciales”. Sin embargo, la nutricién
parenteral puede constituir un problema clinico debido
principalmente a complicaciones de naturaleza infec-
ciosas generadas no sélo por catéteres contaminados,
sino también por alteraciones de la respuesta inmune
inducidas por algunos componentes que forman parte
de estas formulas®. Por lo tanto, desde hace tiempo el
papel que los lipidos contenidos en las férmulas de
nutricién parenteral juegan en estas complicaciones ha
sido un importante objeto de discusion*-. Las emul-
siones lipidicas utilizadas habitualmente contienen 4ci-
dos grasos poliinsaturados m-6, basados en la incorpo-
racion de aceite de soja (rico en 4cido linoleico), y han
sido directamente asociadas con un incremento en la
mortalidad y complicaciones secundarias en pacientes
criticos”’. Sin embargo, tal y como hemos mencionado
anteriormente, los dcidos grasos de naturaleza poliinsa-
turada suprimen un gran nimero de funciones inmunes
y estan implicados en la reduccién de la resistencia
inmune del individuo frente a microorganismos paté-
genos. Por lo tanto, la aplicacion de emulsiones que
contienen aceite de oliva para su uso en nutricion cli-
nica representa una importante alternativa a las emul-
siones utilizadas en la actualidad, por varias razones
fundamentales:

1) Muestran un aporte similar de energia en compa-
racion con otras emulsiones utilizadas.

2) Exhiben un riesgo limitado de peroxidacién lipi-
dica como consecuencia de un alto contenido en acidos
grasos monoinsaturados y en sustancias con actividad
antioxidante.

3) Poseen efectos menos inhibitorios sobre las fun-
ciones inmunes celulares.

4) No reducen la resistencia inmune de pacientes
criticos o en individuos que presentan desordenes cro-
nicos y que estan afectados por alteraciones inmunol6-
gicas (individuos inmunodeprimidos y/o ancianos) y
que obviamente manifiestan un mayor riesgo de infec-
cion.

Por lo tanto, desde el punto de vista estrictamente
inmunoldgico, el aceite de oliva puede afianzarse como
una alternativa a otras fuentes de lipidos que se emplean
habitualmente en la confeccién de las emulsiones lipidi-
cas?#4_Un estudio reciente ha demostrado como una
emulsién lipidica enriquecida con aceite de oliva y
administrada a ratas infectadas experimentalmente con
Escherichia coli constituye un método muy eficiente
que es capaz de preservar las funciones de las células
fagociticas mononucleares*. Ademads, investigacio-
nes in vitro han indicado que emulsiones basadas en la
incorporacién de aceite de oliva (ClinOleic®) no reducen
la produccién de citoquinas con actividad pro-inflama-
toria sintetizadas por las células mononucleares de san-
gre periférica de una forma tan relevante a la efectuada
por otros tipos de emulsiones lipidicas utilizadas comun-
mente’', y por supuesto se pueden utilizar como emulsio-
nes seguras constituyendo una importante alternativa a
emulsiones estdndar basadas en la incorporacion de
aceite de soja®. Ademads, un estudio clinico llevado a
cabo en pacientes con riesgo severo de sepsis ha suge-
rido que la administracién de una emulsién lipidica con
alto contenido en aceite de oliva protege las funciones
hepaticas de una forma mas eficaz que emulsiones cons-
tituidas por triacilgliceroles de cadena media®. Precisa-
mente un reciente estudio ha revelado que las emulsio-
nes basadas en aceite de soja inducen necrosis y
apoptosis en linfocitos y neutréfilos, hecho que puede
estar relacionado con un aumento de la susceptibilidad
de los pacientes a la infeccién*. Sin embargo, un mayor
numero de estudios clinicos y experimentales deben de
realizarse en este sentido con el objeto de dilucidar las
propiedades beneficiosas de emulsiones constituidas por
aceite de oliva y comparar los efectos producidos por
otros tipos de acidos grasos para poder ser asi aplicada
en la nutricién clinica®.

Conclusiones

En la actualidad la determinacién de los efectos que
algunas dietas lipidicas promueven sobre el sistema
inmune y su aplicacién en nutricién clinica constituye
un hecho crucial; y fundamentalmente cuando estos
nutrientes son administrados a ancianos, pacientes
inmunocomprometidos o en estado critico que general-
mente manifiestan una mayor susceptibilidad para ser
colonizados por patégenos oportunistas.

Si tenemos presente que el metabolismo lipidico
juega un papel esencial en la funcién inmune celular
del individuo, es importante destacar que la adminis-
tracién de dietas con un alto contenido en aceite de
oliva no reduce la respuesta inmune del individuo de
una forma tan drdstica como otros tipos de dietas cuya
fuente lipidica estd constituida por dcidos grasos de
naturaleza poliinsaturada, tal y como han demostrado
algunos estudios de caracter experimental. La modula-
cién de la respuesta inmune ejercida por dietas que
contiene aceite de oliva se traduce en una menor supre-
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