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Quéesla
L actoferrina

La lactoferrina es una glicoproteina con un peso mo-
lecular de 80 kDa, la cual tiene la capacidad de ligarse
al hierro, su nombre proviene de la primera fuente
en que se encontrd (leche vacuna). Es producida por
las células epiteliales de las mucosas, pertenece a la
familia de las proteinas transportadoras de hierro, de-
nominadas transferrinas. La lactoferrina se encuen-
tra en lagrimas, saliva, fluidos seminales y vaginales;
sin embargo la mayor produccién es en la leche ma-
terna, sobre todo en calostro. La lactoferrina también
se encuentra en neutroéfilos y plasma sanguineo.

Los niveles de lactoferrina en suero son producto
principalmente de los neutréfilos y en procesos in-
flamatorios estos niveles se incrementan. La lacto-
ferrina es un agente quelante del hierro lo que con-
tribuye a que tenga actividad antimicrobiana, efectos
positivos en el crecimiento y diferenciacion de las cé-
lulas; también participa en el desarrollo del embrién,
la mielopoyesis, la adhesién de las células endotelia-
les, la produccién de citocinas y quimiocinas, la regu-
laciéon del sistema inmunolégico vy la modulacion de
la respuesta inflamatoria.



Mecanismos de accion

La lactoferrina se encuentra en altas cantidades en el
calostro humano y en la lecha materna; y en peque-
nas concentraciones en lagrimas, saliva, bilis, jugos
pancreaticos, orina, prostata, mucosa vaginal, moco
nasal, vias respiratorias y tracto digestivo. Esta gli-
coproteina es un componente valioso de la primera
linea de defensa, forma parte de la inmunidad innata,
contra microorganismos patdégenos que intentan
entrar en el cuerpo via las mucosas. Una de las ta-
reas de la lactoferrina consiste en limitar el proceso
inflamatorio, el dano tisular y con esto prevenir una
infeccién sistémica.

Después de su ingestion oral una parte de la lacto-
ferrina se degrada en péptidos como la lactoferricina
por las proteasas del estbmago vy el intestino delga-

do. Estos péptidos conservan su actividad antimicro-
bidtica.

Esta proteina multifuncional tiene propiedades:

- Antimicrobianas contra bacterias, virus,
levaduras, hongos y parasitos.

- Antiinflamatorias.

- Antioxidantes.

- Activacion de la inmunidad innata
(inmunoestimulante).

- Inmunorreguladoras.

- Crecimiento y diferenciacion de las células.

- Contribuye a la mielopoyesis.

- Fortalece las mucosas.

- Regula el transporte de hierro.



-unciones y efectos
pioldgicos de la
actoferrina

ACTIVIDAD BACTERIOSTATICA Y BACTERICIDA

La actividad bacteriostatica y bactericida de la lacto-
ferrina se debe a la captacién de las particulas de
hierro, a la interaccion de esta molécula con la mem-
brana exterior de las bacterias y a que evita la adhe-
sion de las bacterias a las células del cuerpo. Existen
estudios de estos efectos tanto con bacterias gram
negativas como gram positivas, entre ellas: Sthaphy-
lococcus, Escherichia coli, Salmonella typhimurium,
Shigella dysenteria, Listeria monocytogenes, Bacil-
lus subtilis, Clostridium sp, Legionella pneumoniae,
Haemophilus influenzae y Klebsiella pneumoniae.

La erradicacién del Helicobacter pylori es de suma
importancia dada su relacién con Ulcera péptica,
gastritis crénica y adenocarcinoma gastrico. Actual-
mente el tratamiento de primera linea es la terapia
triple, la cual en su momento fue efectiva, sin em-

bargo ahora su efectividad ya no es tan alta debido
a la resistencia a los antibiéticos. En un estudio con
150 pacientes positivos para H. pylori, se observé
un 100% de erradicacion de la bacteria en pacientes
que recibieron el tratamiento convencional mas lac-
toferrina y un 73% en los que Unicamente recibieron
el tratamiento convencional con antibiéticos. Este y
otros estudios han demostrado que cuando se com-
bina la terapia convencional con lactoferrina la tasa
de efectividad aumenta considerablemente.
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Figura 1;

Modelo del mecanismo de la accién
antimicrobiana de la lactoferrina (A) la
lactoferrina (B) en la superficie celular
de las bacterias Gram negativas.

La lactoferrina y la lactoferricina se
unen en la pared celular causando

la liberacién del lipopolisacérido

y alterando su permeabilidad. Esta
alteracion facilita la accion de la
lactoperoxidasa y otras proteinas

de defensa, sobre la bacteria. La
lactoferrina queda unida a la pared
celular, mientras la lactoferricina, de
menor tamafio, puede penetrar hasta la
membrana, provocando un mayor dafio
al microorganismo.

Fuente: Rodriguez-Franco et al. (2000)



INFECCIONES VIRALES

La lactoferrina tiene la capacidad de inhibir la entrada
del virus a la célula hospedera mas que actuar sobre
su replicacion. Esto lo logra al unirse a la particula vi-
ral, impidiendo que se adhiera a la célula. Justo como
lo hace con el virus de la hepatitis C, en el que la
lactoferrina se une a proteinas E1 y E2 de su envol-
tura. Este mismo mecanismo también se presenta
contra el rotavirus. Existen otros virus en los que la
actividad de la lactoferrina se atribuye en parte a su
unién con algunas proteinas de la envoltura viral y
en parte al bloqueo de receptores celulares. Tal es
el caso de los virus del herpes, el adenovirus y el
virus del VIH. Un segundo mecanismo consiste en
bloguear moléculas de la superficie celular, que el vi-
rus reconoce como receptores o co-receptores. Una
de las hipodtesis mas aceptadas es que la lactoferri-
na bloquea los receptores virales del tipo glicosami-
noglicanos, especialmente al heparan sulfato (HS).
Existen numerosos estudios que indican que virus
de diferentes familias interactian con el HS, como
primer paso en su adhesién a la célula hospedera;
entre ellos se incluyen al virus Sindbis, al virus de la
encefalitis equina venezolana, al virus del Rio Ross,
al virus de la hepatitis C, al adenovirus-asociado tipo
2, al virus de la enfermedad de la fiebre aftosa en
ungulados, a los virus herpes, al virus del HIV, a los

ecovirus, y al virus del dengue. Esta habilidad de los
virus para interactuar con el HS se ha observado
en estudios con diversas lineas celulares y en virus
aislados clinicamente como el virus del Herpes sim-
plex tipo 1y ecovirus. Una vez establecido el primer
reconocimiento hacia el HS, los virus pueden despla-
zarse a través de la membrana celular y reconocer
especificamente a otros receptores, permitiendo
su internalizacion a la célula. Otros autores han hi-
potetizado sobre la posibilidad de que la lactoferrina
también sea capaz de bloguear a estos receptores,
sin embargo se requiere de mas estudios para com-
probarlo.

En un estudio piloto con 11 pacientes con hepatitis
C cronica, se observé la disminucién significativa de
la alanina transaminasa sérica y de los conteos de
carga de ARN viral. Las dosis utilizadas fueron de 1.8
a 3.6 g de lactoferrina por dia, durante un periodo de
8 semanas sin observarse efectos adversos en los
pacientes. Por otra parte se realizaron estudios en
10 hospitales de Japdn, para probar la efectividad de
la lactoferrina en pacientes con hepatitis B y C. Los
primeros resultados confirmaron la efectividad de la
lactoferrina en pacientes ya que mostraban titulos vi-
rales bajos.
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Figura 2:

Modelo del mecanismo de accion de

la lactoferrina ejerce su accién por
competencia sobre los virus, impidiendo
su internalizacion en la célula eucariota.
1) La lactoferrina se une a proteinas

de la cépsula viral. 2) La lactoferrina

se une al heparan sulfato. 3) La
lactoferrina también puede unirse a los
receptores especificos de algunos virus.
4) Si el virus logra entrar a la célula,

la lactoferrina activa mecanismos que
contribuyen a amplificar a la respuesta
inmune.

Fuente: Rodriguez-Franco et al. (2000)



HONGOS Y PARASITOS

En hongos la accion de la lactoferrina es probable-
mente similar a la de los virus y las bacterias por
inhibicién de la replicacion capturando las particulas
de hierro y/o por desestabilizacion de la membrana
celular que provoca la lisis celular. También la activi-
dad antiparasitaria es parecida a la antiviral ya que
probablemente la lactoferrina frena la adhesion de
ciertos parasitos a las células huésped; ademas se
ha comprobado que la lactoferrina inhibe la repli-
cacion de las parasitos intracelulares en las células
del huésped como Toxoplasma gondii. La lactoferrina
tiene efectos aditivos o sinérgicos con los medica-
mentos convencionales antimicéticos (clotrimazol,
fluconazol) y antiparasitarios.

METABOLISMO DE HUESOS (OSTEOPOROSIS, FRACTURAS)

La lactoferrina ha demostrado tener efectos anabdli-
cos en hueso en modelos in vivo, esto se debe a
gue tiene un potente efecto proliferativo, de diferen-
ciacién asi como anti-apoptético en los osteoblastos;
ademas de tener la habilidad de inhibir la osteoclas-
togénesis. Todo esto hace que la lactoferrina pueda
tener un rol importante en el crecimiento de los hue-
S0S y que pueda ser considerado como un agente
terapéutico potencial en enfermedades de hueso

tales como la osteoporosis o que contribuya a la
reparacion de huesos cuando se aplica localmente.
La lactoferrina tiene més efecto en la produccion del
hueso que los factores de crecimiento IGFI (/nsu-
line Like Growth Factor 1) y TGF beta (Transforming
Growth Factor beta).

MICROBIOTA

La lactoferrina actla como un prebidtico, por lo que
contribuye a tener una microbiota mas sana y diver
sa, ya gue incrementa el nimero de bifidobacterias;
con lo que evitamos infecciones y mejoramos el fun-
cionamiento del sistema inmune.

RECIEN NACIDOS Y LACTANTES

La lactoferrina se puede encontrar en altas concen-
traciones en el calostro y posteriormente en concen-
traciones mas bajas en la leche materna. La funcion
de esta molécula entre otras cosas, es la de con-
tribuir a la formacién de una microbiota sana y a la
maduracion del epitelio intestinal, ya que induce el
crecimiento vy la proliferacion de los enterocitos, dis-
minuyendo con esto la permeabilidad de intestino. Si
un nifo no es alimentado al seno materno se sugiere
suplementar con una férmula adicionada con lacto-
ferrina o un suplemento; se ha demostrado que la



lactoferrina bovina es mas potente que la isoforma
humana induciendo el crecimiento células asi como
la expresién de la lactasa.

INMUNOESTIMULACION E INMUNORREGULACION

La lactoferrina es capaz de influir en la respuesta in-
mune sistémica de diferentes maneras. Una de ellas
es la regulacion de la actividad de los macroéfagos y
de la proliferacién de linfocitos. Sin embargo, su ac-
cidon més importante se relaciona con los neutréfilos
polimorfonucleares; estas células, ademas de actuar
como fagocitos, son capaces de descargar granulos
de lactoferrina en el plasma sanguineo, poniéndolas
en contacto con los microorganismos invasores. En
el sistema inmune de las mucosas se han reportado
diversos efectos inmunomoduladores en modelos
animales y en humanos, suplementados con lacto-
ferrina por via oral, en donde se observé un incre-
mento en los niveles de IgA e IgG en el fluido intesti-
nal de ratones, asi como la proliferacion de placas de
Peyer y esplenocitos.

La administracién de hidrolizados de lactoferrina,
provoca un aumento de células NK y de linfocitos
T del tipo CD4+ y CD8+, en la sangre y en el intes-
tino delgado en modelos animales. Ademas la lacto-
ferrina, induce la secrecién de 11:18, Il:10 y gamma

interferédn. Los estudios en humanos muestran que
la administracién de lactoferrina, induce el aumento
de células ThO y Th1 en sangre. El conjunto de estas
observaciones, da soporte a la idea de que la lacto-
ferrina y sus péptidos, son capaces de modular al
sistema inmune.

PREVENCION DE CANCER

La lactoferrina ha demostrado tener propiedades
anti-tumorales in vivo e in vitro, ya que induce la cito-
toxicidad, reduce la invasion y migracién en cultivos
de células tumorales. Ademas induce la apoptosis
de las células cancerigenas. En los modelos que ha
sido estudiada y que tiene efectos positivos es en
cancer de coldn, de esoéfago, de pulmédn y de mama.
La lactoferrina via oral ha demostrado tener efectos
sinérgicos con la quimioterapia tradicional.

ACTIVIDAD ANTIALERGICA

La lactoferrina inhibe las reacciones alérgicas, entre
otros, por la captacién del hierro y la inhibicién de la
expresion de los mediadores inflamatorios TNF-alfa,
[l-1-beta, -6 y I1-8. La lactoferrina reduce significan-
temente la reaccién alérgica provocada por el polen
en un ensayo con animales con asma. Habia una re-
duccion del estrés oxidativo en las células del epitelio
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inflamatorias (granulocitos eosindéfilos) y células que
producen mucosidad en las vias respiratorios y la
fosa nasal. La ingestién de la lactoferrina ejercié influ-
encia sobre la reaccion inflamatoria durante 24 horas
después de la exposicion al alergeno. Sin embargo,
este efecto resulté mayor cuando la ingestién de la
lactoferrina coincidid con la exposicién al alergeno.
Un ensayo in vitro comprobd que la lactoferrina frena
la produccion de la histamina por los mastocitos (de

La lactoferrina en un antioxidante no enziméatico. Via
la quelacion del hierro de los fluidos corporales y las
zonas infectadas, la lactoferrina contrarresta el estrés
oxidativo (inducido por el hierro) y protege las células
contra el dano oxidativo (irreparable) y apoptosis.

la piel) después de la estimulacion provocada con

lg-E.

Forma Farmacéutica y Formulacion
Cépsulas con 125 mg de lactoferrina y 30
mg de vitamina C.

Contraindicaciones
No se recomienda en personas sensibles a
los componentes de la formula.

Reacciones Secundarias y Adversas
Hasta el momento la literatura cientifica no
ha reportado efectos adversos de la lacto-
ferrina consumida en cantidades seguras.
En dosis muy altas puede causar diarrea
o estrefimiento, rash, pérdida de apetito
y fatiga.

*Dosis de hasta 3.6 g se consideran se-
guras

Interacciones Medicamentosas y de
otro género

Hasta el momento la literatura no ha des-
crito interacciones negativas con nutrien-
tes o medicamentos. La lactoferrina ejerce
un efecto aditivo o sinérgico positivo con
antibioticos, medicamentos antivirales, an-
timicéticos y antiparasitarios.

Modo de empleo y dosis:
Las dosis habituales de lactoferrina son de
150 a 750 mg.

Adultos se sugiere tomar 2 capsulas al dia
y en ninos tomar 1 cépsula al dia. En caso
de problemas para deglutir abrir la capsula
y disolver en agua.

El médico tratante podra establecer el
esquema terapéutico que considere apro-
piado segun el padecimiento.

Presentacion
Frasco con 60 capsulas de lactoferrina y
vitamina C
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