RCAN

Revista Cubana de Alimentacion y Nutricion
RNPS: 2221. ISSN: 1561-2929

Volumen 29. Ndmero 2 (Julio — Diciembre del 2019): 492-498

Comunicacion breve

Universidad “Juan Agustin Maza”. Guaymallén. Mendoza. Republica Argentina

SOBRE EL EFECTO

HIPOURICEMIANTE DE LAS

PROANTOCIANIDINAS OLIGOMERICAS EN RATAS
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Las proantocianidinas oligoméricas
(OPC) se han convertido en objeto de
estudio en los ultimos afios en virtud de los
(supuestos) efectos benéficos para la salud
debido a las propiedades antinflamatorias y
antioxidantes que a las mismas se les
conceden. Las proantocianidinas
oligomeéricas (OPC) fueron descubiertas en
1947 porel investigador francés Jacques
Masquelier, quien desarrollé y patenté varias
técnicas para la extraccion de las OPC de la
corteza del pino y las semillas de la uva
(Vitis vinifera).

Figura 1. Estructura quimica de las
proantocianidinas oligoméricas. Se aprecia la
naturaleza polifenolica de estos compuestos.

Las OPC (categoria quimica donde se
incluyen  también  polimeros  menos
bioactivos y biodisponibles) representan
varios flavan-3-oles condensados como las
procianidinas, las prodelfinidinas y las
propelargonidinas, y se pueden encontrar en
numerosas fuentes vegetales, como las frutas
(en especial las manzanas), la corteza del
pino maritimo, la canela, los granos de
cacao, la semilla de la uva (Vitis vinifera), la
cascara de la uva (rica en procianidinas y
prodelfinidinas), y los vinos tintos obtenidos
de la fermentacion de la uva.! El contenido
total de OPC (incluidos los flavan-3-oles
como las catequinas) es sustancialmente
mayor en los vinos tintos.!

Muchos autores han evidenciado que
las OPC pueden reducir el tamafio de los
edemas causados por dificultades en el
retorno venoso (lo que hablaria de un efecto
diurético a la vez que tonificante del retorno
venoso);? favorecer la cicatrizacion de las
lesiones  posquirtrgicas,® 'y paliar la
enfermedad periodontal. Las OPC también
se han comercializado como nutracéuticos
por la industria alimentaria como parte de la
composicion nutrimental de jugos, golosinas,
mermeladas, y dulces, entre otros productos;
debido a su reconocido poder antioxidante.
Asimismo, las OPC se han empleado en la
industria cosmeética en la preparacion de
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articulos anti-envejecimiento y anti-arrugas
para prevenir el deterioro de la piel. Se han
reportado estudios del uso de las OPC en la
prevencion de las enfermedades cardiacas y
la neuropatia periférica diabética.*®
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Fue del interés de los autores de la
presente comunicacion determinar el efecto
de las OPC extraidas del orujo de la uva
(Vitis  vinifera) sobre indicadores
metabdlicos sanguineos electos en ratas de

Figura 2. Proceso de elaboracion de los extractos de las proantocianidinas oligoméricas. Para mas detalles:

Consulte el texto del presente ensayo.
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experimentacion. La industria vitivinicola es
una fuente importante de OPC en la
provincia argentina de Mendoza.

Las OPC se obtienen del orujo de la
uva que se genera en las bodegas como un
residuo organico de la elaboracion de vinos
y mostos. La Figura 2 describe el proceso de
obtencion de las OPC a partir del orujo de la
uva. Las semillas desecadas son maceradas
en agua caliente, y las OPC presentes se
adsorben selectivamente sobre columnas
cromatograficas que contienen resinas
especificas, para ser eluidas posteriormente
con alcohol etilico. Los eluatos se
concentran y se liofilizan mediante un
equipo spray para la conservacion a
temperatura de refrigeracion hasta el
momento del consumo. EI liofilizado
resultante contiene 500 gramos del producto,
y ofrece una concentracion de OPC del
85.0%.

En el ensayo experimental de las
propiedades metabolicas de las OPC
obtenidas segun la metodologia expuesta en
la Figura 2 se utilizaron 20 ratas Holtzman
machos de 90 dias de vida y con un peso
entre 280 — 310 gramos. Los animales fueron
suministrados por el Bioterio del Laboratorio
de Neurociencias y Psicologia Experimental
(adscrito al CONICET) de la Facultad de
Ciencias Meédicas de la Universidad
Nacional de Cuyo (Provincia Mendoza,
Republica  Argentina); 'y criados vy
mantenidos en jaulas individuales siguiendo
las recomendaciones internacionales
avanzadas para ello.®® El agua y los
alimentos se le ofrecieron ad libitum a los
animales durante la ventana de observacion
del estudio.

El modelo experimental previdé la
evaluacion del efecto de dos dosis
intraperitoneales de 40 mg de OPC por cada
Kg de peso corporal administradas en dias
separados a 10 de las ratas. Las dosis de
OPC fueron administradas en los dias 1y 7
del disefio experimental. El efecto de las
OPC sobre los indicadores metabdlicos
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selectos fue evaluado en el dia 14 del
experimento. Las otras 10 ratas recibieron en
paralelo dos dosis de solucién salina en los
dias sefialados por el disefio experimental, y
en virtud de tal, sirvieron de grupo control.
La fuente de las dosis experimentales de
OPC que fueron administradas a las ratas
comprendidas en el grupo tratamiento fue
una solucidbn madre a una concentracion
final de 800 mg.dL™ en solucién salina a
partir del liofilizado descrito mas arriba.

La ventana de observacion del estudio
se clausur6 en el dia 14 del disefio
experimental. En ese dia, los animales
fueron  pesados y  anestesiados a
continuacion con una  soluciébn de
Ketamina/Xilacina (65.0/2.5, v/v) por via
intraperitoneal.!* Con el animal restringido
en posicion de decubito supino, Yy
comprobadas la ausencia del reflejo
corneano-palpabral y la  respuesta
nociceptiva-flexora ante el estimulo doloroso
de la planta de la pata trasera del animal, se
procedio a la extraccion de 5 mL de sangre
venosa por puncién intracardiaca que se
recogieron en tubos plasticos que incluian un
acelerador apropiado. Hecha la extraccion de
sangre, el animal fue sacrificado con una
dosis de 300 mg/Kg de peso de Tiopental
sddico.’?™® Las muestras de sangre se
centrifugaron, y el suero obtenido después
de decantacion se emple6 en las
determinaciones biogquimicas previstas en el
disefio experimental.

La Figura 3 muestra el efecto del
extracto de OPC sobre el peso corporal. El
tratamiento con OPC se trasladd a una
menor ganancia de peso durante la ventana
de observacion del estudio: Grupo Control:
Tratamiento con solucion salina: 24.3 £ 2.8
Kg vs. Grupo Tratamiento: Tratamiento con
OPC 40 mg.Kg™.dosis™: 17.4 + 3.0 Kg (A =
+6.9 Kg; p < 0.05; test t-Student de
comparacion de muestras independientes).
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Figura 3. Ganancia de peso observada en los animales de experimentacion después de dos dosis semanales
de 40 mg.Kg™.dosis™ de un extracto de proantociadininas oligoméricas (800 mg.dL™). Las ratas-controles
recibieron solucion salina como placebo. Para mas detalles: Consulte el texto del presente ensayo.
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Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie: 20.

Por su parte, la Tabla 1 muestra el
efecto del extracto de OPC sobre los
indicadores  bioquimicos  selectos. El
tratamiento con OPC se reflejo en una
disminucion significativa de los niveles
sanguineos de uratos: Grupo Control: 64.26
+ 20.76 pumol.L? vs. Grupo Tratamiento:
17.25 + 7.65 pmol.L™? (A = +47.0 pmol.L?;
p < 0.05; test t-Student de comparacion de
muestras independientes).

Para muchos autores, los compuestos
fendlicos (como las OPC) pueden interactuar
con los mecanismos de secrecion 'y
reabsorcion del acido drico, y con ello,
provocar el aumentos de los niveles de este
metabolito en la sangre.!* Aln se discute
sobre la llamada “paradoja francesa” cuando
se ha descrito el efecto hiperuricemiante del
vino.*1% Yamamoto (1997) describi6 que el

aumento del acido urico plasmatico estaria
asociado al efecto del etanol sobre el
metabolismo de la uridina y las purinas:
sustratos de la via de sintesis del acido
arico.® Sin embargo, la ingestion del mismo
vino previamente dealcoholizado no produjo
el efeto hiperuricemiante descrito mas
arriba.t’'® Durante la produccion local de
OPC a partir del orujo de la uva, se eliminan
los restos alcohdlicos, por lo que se supone
que el efecto hipouricemiante de las OPC
que se ha observado experimentalmente
podria estar dado por la accion inhibidora de
la enzima xantino-oxidasa, tal como lo
observara Zhai (2002) en su estudio sobre
los efectos antioxidantes del lei zhen zi, una
planta originaria de la China rica en
proantocianidinas.*®
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Tabla 1. Efecto del extracto de proantociadininas oligoméricas sobre los indicadores del
metabolismo energético después de dos dosis semanales de 40 mg.Kg™t.dosis™. Las ratas-

controles recibieron solucion salina como placebo.

Caracteristica Grupo Control

Grupo Tratamiento Interpretacion

Tamafio 10 10
Glucosa, 2.57 £0.59 2.47 £ 0.67 A =+0.10
mmol.L? (t = 0.356)
Urea, 1.67 £0.34 1.53+£0.23 A =+0.14
mmol.L? (t = 0.356)
Uratos, 64.26 + 20.76 17.25 + 7.65 A =+47.01
umol.L*? (t=671)"
Triglicéridos, 0.65+0.13 0.60 £0.13 A =+0.05
mmol.L*? (t=0.76)
Colesterol total, 1.62 £0.19 1.62 £0.19 A =+0.005
mmol.L* (t =0.05)
HDL-Colesterol, 0.85+0.24 0.89+0.31 A =-0.04
mmol.L* (t=-0.33)
Indice HDL/CT 0.41+0.12 0.38 + 0.09 A = +0.03
(t = 0.56)
HDL-Colesterol, 0.85+0.24 0.89 +0.30 A =+0.04
mmol.L* (t=-0.33)
Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie: 20.
Concluyendo, la  administracion Disponible en:

intraperitoneal de OPC produce una menor
ganancia de peso y la disminucion de los
valores sanguineos de los uratos en ratas
Holtzman. Estos efectos podrian ser
independientes de la presencia del etanol
constituyente de las bebidas obtenidas
después de la fermentacion de la uva.
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