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Historia RL paralela a la del descubrimiento del oxigeno y el
metabolismo energeético de los seres vivos

Paradoja: vida y degeneracion (oxigeno)

Rebeca Gerschman (1962): teoria general de los potenciales
efectos toxicos del oxigeno + teoria general del
envejecimiento:
“oxidaciones incontroladas debidas a un “escape” suave
pero continuo en el sistema protector podrian ser un
factor importante en el proceso de envejecimiento y
también un factor importante y contributivo en la
esperanza de vida™.

Harman, Slater, Packer, etc.., han ampliado el conocimiento

de la importancia de los RL en el campo de la medicinay
salud

ESTRES OXIDATIVO

[ROS]y [RNS]
EN ESTADO

ESTACIONARIO

DESEQUILIBRIO ENTRE LOS AGENTES OXIDANTES Y LAS DEFENSAS ANTIOXIDANTES




: : El oxigeno consumido en las mitocondrias esta acoplado a la
Las mitocondrias usan el produccion del 92% del ATP usado en los mamiferos.

96% del oxigeno Las mitocondrias producen continuamente O2- y NO, dos

consumido y producen radicales libres.
radicales libres del oxigeno Las mitocondrias son la fuente intracelular mas importante de
02-.

Mitocondria Saludable
de Célula Jovan Relativamenta pocos
radicalas libres
atacan 1a celula

Dano Mitocondrial
en Célula Vieja

Abundante ATP

~ potencia tas o Aumenta el dano
actividades celulares \ de los radicales
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Nuestro cuerpo tiene sus propias defensas

Enzimas antioxidantes
Superoxido dismutasas:
20,4 2 H —— H,0,
Catalasas:
H,0,}+ H,0, ——> 2H.0 + 0,
H.O, + AH,=——> 2H.,0 + A
Glutation peroxidasas:
| H.0,H 2 GSH == 2 H.0 + GSSG
| ROOH|+ 2 GSH — ROH + H,0 + GSSG
Glutation reductasas:
GSSG +NADPH + H™— 2 GSH + NADP*

Mecanismo enzimatico
globalizado e interrelacionado

NADP+

\/ NADPH

H202+02
+Gm k
\JH20+GSSG

H20+02

La observacion inicial de una Cu,Zn-SOD en eritrocitos fue extendida a todos los citosoles y complementada
con la descripcion de una Mn-SOD en las mitocondrias de las células aerobias (1970-1975).

En la misma época, se establecio el “dogma de Fridovich” acerca de la toxicidad del radical hidroxiloy el

papel protector de la SOD vy la catalasa
H.0. HO  H.0

IR R [l (O R (E)




Conservadores y quimicos en alimentos
.\ Radiacion
ionizante
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Salud y envejecimiento Patologias y envejecimiento
fisiologico acelerado




¢, qué hacemos cuando se rompe el equilibrio fisiologico?

[ROS]y [RNS]

EN ESTADO
ESTACIONARIO

Muerte celular




Pero, ¢ Qué es un antioxidante ?

Superdxido (02e -)
Hidroxilo (HO¢) L L1 oS Nk () o

Peroxihidrilo (HOO») T 00 A na?™ S, ‘ :
Radical alcoxilo (RO¢) RN o5 = {5 _ D . |
Peroxilo (ROO) T - S~ (N .
Oxido nitrico (NO‘) S ‘ ‘ : ‘ ' . Radical libre

&ntioridante neutralizando a un radical libre

Peroxido de hidrégeno
Ozono (0O3)

Oxigeno Singlete (102)
Acido hipocloroso
(HOCL)

Peroxinitrito (ONOO.) ,, . Toda sustancia que hallandose presente a bajas
A concentraciones respecto a las de un sustrato
oxidable (biomoléculas), retarda o previene la
oxidacion de dicho sustrato

Halliwell

-02-,102, .OH, H202,
R:, RO, ROQO,, Cu, Fe




iy pensemos gue un antioxidante no es
solo un captador de radicales libres!

Oy OH-
Atrapadores de especies

reactivas de oxigeno ONOO-- ClO-

Inhibidores de enzimas Oxido nitrico sintasa

pro-oxidantes coxn
Xantino-oxidasa

Efecto sobre la fase [1 de la K
metabolizacion de Aumenta expresion
xenobioticos de la GST




N=stiEes @xidativo Fuentes exogenas
de los extractos Yy endogenas

polidshvO

(Reaccion catalizada por
SOD,

Complejacion

de metales superéxidodismutasa) L . Cadena Oxidativa en un
3+ 1/2 . . , .

" sistema biologico

Cu

H 20 + GSSH

mo de
Mecanis 0__ 2

- mo

Tiempo de vida media

de algunas especies
reactivas
Toxicidad general RL Vida media

Peroxidacién lipidica
(Fosfolipidos membranas celularagye.

HO. 10-9s

Cascada d RO. 10-6s

araquidonico m 102 105 S
Prostaglandinas ONOO- 0.05-1s

|_pooxi_genasas ‘ P NO. 1-10 s

Leucotienos 14 \ InflamaC|én ROO. 7s

Tromboxanos

Especies genotoxicas
Vodificacion oxidativa del ADN




Mecanismo basico de actuacion

ROOH + R

Antioxidante: “donador” hidrogeno a RL (generacion y continuacion
de la cadena radical)

Radical formado en la especie antioxidante: estable / “detener”
cadena radical




Mecanismos de accion
de los extractos
polifendlicos

(Reaccion catalizada por
SOD,
superdxidodismutasa)

H20+ 12 @

idasa
(f4e'® + GSSH

tural)

Peroxidacion lipidica
(Fosfolipidos membranas celulares)

e al %

Cascada del Acido
Especies genotoxicas
Modificacion oxidativa del ADN

Prostaglandinas
. ICA. dod

Leucotienos
Tromboxanos

araquidoénicg m

Fundamento estructural
de proteccion

1.- Nube electrénica capaz de deslocalizar la carga
radical agresivo. Sist. resonante.

2.- Grupo catecol (anillo B) y C2-3 “captadores” de radicales
O2.y .OH.

3.- Complejacion de metales (Fe/Cu) catalizadores de la

reaccion de Fenton: catecol y tautomeria cetoendlica
Ca.

4.- Inhibidor de los enzimas oxidantes (inhibicion
competitiva) por bloqueo del centro activo: PGS, COX,
LOX......

5.- Estabilidad del radical flavonoide (RADICAL AROXIL).




____———=Vitamin E<Tpe '

NADH Ubiquinone
NADPH Coenzyme Q
ROOH Succinate Ubiquinol

Dehydroascorbate

Dihydrolipoic acid
<§ Glmatll,llono D Vitamin C
Ascorbate

Alpha lipoic acid

Glutathione disulfide

Te=——— Vitamin E R

Radical

Fig. 1. Antioxidant regeneration pathway. R-lipoic acid recycles vitamins E and C,
and in its reduced form, dihydrolipoic acid, acts as powerful antioxidant within
mitochondria.
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Estructuras resonantes







CAROTENOIDES

Pigmentos liposolubles ampliamente distribuidos en la naturaleza. El
organismo humano los utiliza en diversas funciones fisiolégicas, no
los sintetiza, los obtiene a traves de la alimentacion.

[1CAROTENO

® CAROTENO
y CAROTENO

PROVITAMINICOS

CAROTENOS

NO PROVITAMINIcOos LICOPENO
FITOENO

FITOFLUENO

PROVITAMINICOS: ® CRIPTOXANTINA

NO PROVITAMINICOS LUTEINA

ZEAXANTINA
CANTAXANTINA
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La vitamina E se encuentra en el maiz, las nueces,
las aceitunas, los vegetales de hojas verdes, los
aceites vegetales y el germen de trigo
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ORGANIC SULFUR

El azufre “S”
Alllina
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) | O-acetylserine(thiol)lyase |
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Acidos organicos
fendlicos y polifenolicos

“la estructura madre”

_~COOH _~COOH

ST

acido CafEICO acido ferullco

“fenilpropandicos” simples [ c3]

PLANT PHYSIOLOGY, Fourth Ecition, Figure 1311 (Part 1) © 2006 Sinavar Assodianes, inc.
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DITERPENOS

. _ra ﬂ_e.....-.. ey,

- ¢tal vez el mejor
' antioxidante lipidico?




Selective trimming of rutin by glycosidase

Quercetin — excellent antioxidant with a bad reputation ‘
* Positive Ames test :

* Topoisomerase |B inhibition due to DNA intecalation
» Very low water solubility

Rutina y Quercetina:

Saphora Japonica
Dimorphandra
“La cebolla”

Quercelin-3-5-D-glucopyranoside (Isoquercitiin) — excellent antioxidant
No DNA intercalation
Toposomerase 1B inhibition ca 4x lower than quercelin
Better water solubility




Ginkgo Biloba: flavonoles y ginkgolides

Existen muchas y complejas discusiones y controversias sobre
su eficacia y mecanismo de funcionamiento.

Algunos estudios “parecen” mostrar resultados similares al
Donepezil (Aricept).

Combinaria efectos diversos: antioxidantes, antiapoptéticos y
antiamiloidogenos.




|Isoflavonas

Encontradas mayoritariamente en
Legumbres(Fabaceae)

Alelopatia — Funcion de defensa frente a
herbivoros y patdogenos

Isoflavonas




Polifenoles de la uva

76 R =3.4.5trihydroxybenzoyl

Procianidinas
Flavonoles
Flavan-3-ols
Antocianinas
Estilbenos
Acidos fendlicos

extractos




P

Flavonoids

Catequinas del cacao

[ =

Flavan-3-ols

Procyanidin

(4®—8)-Dimers
OH

(-)-epicatechin R: = OH; R2
(+)-catechin Ri =

S Procyanidin
H; R2= OH (4®->8)-Dimers

Procyanidin B1= epicatechin- (4®» 8)-catechin
Procyanidin B2= epicatechin- (4®-» 8)-epicatechin




Catequinas del té

Té , rico en
ANTIOXIDANTES

OOQ

(-) Epicatequna 3-galato

(-) Epigalocatequina 3-galato

Teaflavina
RR =H

Teaflavina 3-galate
R'=H
R = galeilo
Teaflavina 3'galate
R=H
R' = g!hil.
Teatflavina 3 3'digalate
R, R' = galoile




76 R = 3.4 5-trihydroxybenzoyl

OH

OH
OH

(-)-Epicatechin-3-gallate (ECG)

(—)-Epigallocatechin-3-gallate (EGCG)

OH

(1) epicatechin (4p>8)epicatechin

l““\\

(2) epicatechin (4B>6)epicatechin

OH




Antoclaninas

Principales pigmentos: flores
y frutos

Rango de color del Rojo a
Purpuray azul.

Importantes en la atraccion de
Insectos polinizadores

Normalmente como glicosidos
en las plantas

Flavan-3-ol




Silimarinas: cardo mariano
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Polifenoles de la granada

Principales compuestos:

“( q
- = 3 -
Punicalaginas |gdfs &
‘

- . ’, - Y \
Acidoelagico [ RS

Punicalagin Ellagic acid




Curcuminas

Pretende reunir los conceptos de antioxidante y
antiinflamatorio.

Se basa sobre todo en estudios epidemiologicos realizados
en India, donde la prevalencia del AD es 5 veces inferior que

Parece mostrar eficacia en la reduccion de la acumulacion de

B-Amiloide (ICso en torno a 1 uM) (2004, 2005).
Tiene ciertos problemas de biodisponibilidad.

Hay varios estudios epidemioldgicos en curso.




Resveratrol
El nuevo y popular estilbeno

www. fgsbio. com 1SO9001:2008




AGRUMES / CITRUS FRUITS

Interviniendo en la fotosintesis
y como protectores UV

Protegen a las hormonas de la
planta durante el desarrollo

Flavanona Flavona . Flavonol




Biosintesis:
frutos




Olea Europaea

Nuestro olivo:
Un caso muy especial
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HO 'OOH
Ac. Vanitico

CHs0

O,
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HO C §ﬁ _COOH

H "

RinQ

cn— HO —Yﬂ\h
HO —an;cur—u
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= OCH,

Oleuropeina
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[ ¢Donde obtenemos los antioxidantes?

"La salud de todo el cuerpo se fragua
en la oficina del estomago”
Miguel de Cervantes Saavedra, en
El ingenioso hidalgo don Quijote de la Mancha




Expectativa de vida saludable al nacer
FAQ, 2002

Fuente: FAO, 2002




Evolucion de las tendencias del
consumidor en alimentacion

Supervivencia

Placer/Variedad

AlimentosS1N

AlimentosC 0N

Y

Le quitamos algo para evitar
un efecto no deseable

Le ponemos algo que produzca
un efecto saludable




Tabla de composicion
de alimentos

USTED PUEDE COMER..

Guia Im,»da para hacer una dieta sana

Las dietas mediterrdneas

previenen la aparicion de
enfermedades
cardiovasculares y
algunos tipos de cancer

CGionzalo Martin Peiin

NUTRICIA

Daily Beverage /
Recommendations: AT Monthly
£ Glasses of Water ﬁ'

sweersp\
/w ) EGGS ¢
l i{ I /@ POULTRY 40

,.&P FISH m

Wine in &_‘[ ") CHEESE & YOGURT

moderation
/ @gd ouwveor GO0

FRUITS BEANS, VEGETABLES
LEGUMES o~

‘.@ o
> o 0a

/ BREAD, PASTA, RICE, COUSCOUS POLENTA,

OTHER WHOLE GRAINS & POTATOES

% ~ w\_._%,ﬁ"&

AR,

.

«-—[k Daily Physical Activity A




Pirdmide alimentacion saludable adultos mayores (SENC)

Evaluar prescripcion de
suplementos individualmente
{calcio, witamina D,

vitamina B2, folatos, etc.)

n
lg
e
b

o3
")
OHVG S

Raciones d

A Actividad fisica
gratificante




Capacidad antioxidante
de los alimentos.

Enzimas antioxidantes
1. Superoxido dismutasa (SOD)

Entrenamiey

EJERCICIO  orinico 4B 20,+2H —> H0,+0,
2. Catalasa (Cat)
H,0, — 24,040,

‘ 3. Glutation peroxidasa (Gpx)
AUMENTAR LAS 2 GSH + 2,0, —> 2H,0 + 6SS6

DEFENSAS
2 GSH + ROOH —> ROH + GSSG
ANTIOXIDANTSY SRLTT R

Antioxidantes no enzimaticos
I - 1. Vitamina E, o tocoferol
 Alimentosy o, v mina G L-ascorbato
ALIMENTACION preparados .
4, Flavonoides, fenoles y antocianos
5. Selenio




Analizar todos y cada uno de
los componentes antioxidantes




i'Y se inventaron métodos de medida de la
actividad antioxidante global!!!

E Ciruela(con cascara)
M Ciruela(sin cascara)

B Manzana Roja con cascara
B Manzana Rojasin cascara

Manzana Fuji con cascara
Manzana Fujisin cascara

M Durazno con cascara F R A P

B Durazno (sin cascara)

Mmoles de Fe/100 g

Eags TEAC ( ABTS

2 Too0

1000
ALY

Antioxidant activity

Hioo

i between the second and the third

Espressa
Canal

lapanese persimmon




How do the popular beverages compare in antioxidant activity?
Antioxidant compounds are found in vegetables,
fruits and many natural beverages like tea. Balanced dlets are

naturally-rich in antioxidants. Enjoy the variety, flavours and health
potential in every serving!

Recomendacion ORAC

PLX
semilla de uva
Piel de uva
Arandano
Arandano Azul

hoja de olivo

s
MO

TABLA | (CONSTRUIDA A PARTIR DE LA BdD)

INFLUENCIA DE LA VARIEDAD SOBRE EL VALOR
ORAC DE DISTINTAS ESPECIES DE FRUTAS

Argndmo beo (AF, Pulta. Hhms (PALH Margana. Foym OMCIous (00 Cacas (INRDC

BLUEOOLD BING HASS ROYALDEU
DRAPER  8.669 BROUKS  5.565 ESTER 1793 || ROJA 3.919

BLUECROP 7.127
LEGACY 6.771 GRAMNEL 3918
BRIGITTA  5.539 LAPING 3847
DUKE 4.864 VAN 3.729

RAINIER 4,225 NEGRA CR. 1.607 GRANNY 5. 3.519
FUERTE 1.290 ROYAL G. 2.728
BACON 1.387 FlI 2679

EDRANOL 779 BRAEBURN  2.056

Ingesta ORAC, USA

0

2000 4000 6000
ORAC(, (umol TE/g dw)

\ o~
ORAC
. ANI'

T9a
o




Oxygen Radical Absorbance Capacity

——— {ORAC) of Selected Foods - 2007
16,000
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Y 12000 -
ORAC Values 20000
8000
VltaminA|1.25 Nl | - 1
] 6000 o
VltammE|1.25 — ‘ '_RAC
. 4000 -
Lutein I 6 S5O0
] y 2000 + -
Fish Oil I 8 1000 - I .
0 - o —, = -
Coenzyme Q-10 ] 11 Daily Acal Pure Atal  Goji Berrles, Mangosteen  Nonl
Fusion™ Extract Juice Wolfberry luice Juice
) 3grom 1serving lor 5 groms lox laz
Astaxanthin 51 serving capswles serving serving serving
Lycopene L | 58 Oxygen Radical Absorbance Capacity (ORAC) is a method of
= ' measuring antioxidant capacities of different foods.

Krill Ol _ 78 Chart above is stated in ORAC value per serving of Daily Fusion™

| | | | | and other popular fruits and juices.
0 100 200 300 400
ORAC total FL Value (umole/g)
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Ftojiblanca &=

En primer lugar:

e Dulces, bolleria,
= _ carameles, pasteles, i 1 I
- bebidas refresocantes, I—a dleta en sl misma
‘ m helados
] L P -
— ectsiondimerite Maés de 2.000 estudios
Cam::]bgurgggi- epidemioldgicos muestran que la
qras as (matgaripa. mayoria de los efectos protectores
"";""*'1“"':3 contra una variedad de

ousiondimente Pescados v mariscos

i Santipensd cnfermedades principalmente

Frutos secos / X correlacionados
3T riones semdndies w B, “ con una elevada ingesta de frutas
* y verduras.

7 1ok En los paises del Mediterraneo,
el cumplimiento con los
principios béasicos de la Dieta
Mediterranea en poblacion
general se asocia a menor
mortalidad global, por las

Askindetiion patologias antes mencionadas.
Wirgan Exra

= Toninsdois B Tjetg Mediterranea

Lacteos
24 raciones semandies

Frutas “egetales
3 Pk‘l&S diariss ’J ensdkida diaria
*Lrtkiones diarids | u
Patatas, arroz. pan, i -
pasta (mejor integrales) o R
4B raciones Agua b3
-8 Vasos




Principales responsables del efecto protector de la Dieta Mediterranea

Acidos grasos Mono / poliinsaturados
Oleico, linolenico, linoleico
Acidos grasos Omega-3 (EPA y DHA)
Antioxidantes
Vitaminas (C, E,...)
Carotenoides
Compuestos fenolicos
Estudios epidemioldgicos

Definicion de un Antioxidante de la dieta

Un antioxidante de la dieta es una sustancia
existente en los alimentos que significativamente
reduce los efectos adversos de los radicales libres
tanto oxigenados como nitrogenados, durante el
funcionamiento fisiologico normal del cuerpo
humano.

?uidi)ng Principles Nutrition Labeling and Fortification, NAP
2000).




La eficiencia con la que un

nutriente o compuestos es

utilizado por el organismo Amount of
(digestion, absorcion y bioactive
utilizacion metabdlica)

Bioavailability

Processing

Maria lesus Periapo Castdn, Aulas del Mar 2011

Juega un papel
fundamental en la
efectividad de los

compuestos biocactivos




Las frutas y
vegetales:
los benéficos
saludables

Son buenas fuentes de fibra, vitaminas y minerales

La fibra tiene efectos preventivos contra la obesidad, diabetes mellitus,
diverticulitis y cancer y pueden reducir el nivel de colesterol.

- En general, las vitaminas ejercen acciones positivas en las respuestas
inmunes y actian como antioxidantes celulares.

- Los minerales asisten en la mineralizacion de hueso, estimulan respuestas
inmunes y controlan la hemoglobina en la sangre.

+*Contienen fitoguimicos y antioxidantes




Los paises mediterraneos se mantienen a la cabeza en
consumo de Frutas y Hortalizas

260 Compra Media Kg/Hogar

220

203

‘l.——ﬂ,-"

63

Francia Gran Bretana  Alemania Italia

- rutas s Hortalizas




Hdratas ae Carbio
Froie r‘a-“,: 0.5 19'»

L. | = trazas

0 nizes= 0.3%
Vizamina A
Vitamina C

Viaming B, B2y Niagin
Folatos (vitamina B © o )
Cormnpuesios Fendlicos
Carotenoeides




ALIMENTOS

Tomates

Zumo de tomate

Pasta de tomate

Ketchup

Salsa de pizza

mg/100 g pf RACION mg/racion

Frescos 3.1-74 130 g 4.03-10.06

Procesado

Enlatado

Procesado

Enlatada




76 R = 3.4 Stnhydroagyoenzon

Procianidinas
Flavonoles
Flavan-3-ols
Antocianinas
Estilbenos
Acidos fenodlicos

Y
o
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LMVE LONGER

WITH WINE & THS
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LIFESTYLSE




Contenido total de polifenoles en varias bebidas de
ingesta frecuente en el ser humano

Contenido total de polifencles (mg/l)

VN0 IO s s L I-4.000
T3 75 o o U SO OS85 £ B
Zo(aerveza 60-100
Pl i e N S e e s I TS0

i Flavonoles

Proantocianidinas
- Catequinas

Antocianinas

=i
- . =) R

Vino tinto Vino blanco

Acidos benzoicos
Acidos cindmicos

COMPOSICION FENOLICA
| DE LOS VINOS (mg/I




El muy complejo
Mundo de los
Zumos de frutas




Capacidad antioxidante: ;el mejor?
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Cocoa is Higher in
Antioxidant Protection

The greater the ORAC value, the greater the antioxidant concentration.
ORAC VALUE (Per 100 Grams)

Cocoa 80,933
(Dry Powder) T i s
Blueberries 5,552

Plums &\,— 6,259
Blackberries
Garlic
Raspberries
Strawbernes
Cherries
Raisins

Navel Oranges
Peaches
Spinach
Alfaifa Sprouts
Broceoli

Red Grapes
Onions

Red Pepper
Sweet Corn




ORAC-H Value of Superfruits
(uMoles per 100g)

Blueberry, fruit l 6,500

Pomegranate, fruit . 10,500

Mangosteen - 22,500

Goji berry - 30,000

Acai berry, powder - 30,000
Maqui berry, powder

ORAC Antioxidant Values for Juices

Blue Berry
Fomegranate
Aca Berry
Magui Berry

Comparing Antioxidants

Concord

C;r;%e Pomegranate
: 2341 Carrots

Onion ||
Oranges
Beets |
Brussel Sprouts [
Spinach

Strawberries [l

cugﬁb;w | Blackberries I
Oral H B
el 3 Biueberries Il

726 .
Pomegranates
Gropefrult - i
L v Ningxlia Wolfberry

0 5000 10,000 15000 20,000 25000 30,000 35,000

WTEA O0ggraen, Dala froen imswick Laloralories, Winehirn, MA

Source: USOA Agncuttueal Seseurch Service. Dygen Rodical Absortance Sapacity (ORAL) of Salected Foods—2007




TABLA Il (CONSTRUIDA A PARTIR DE LA BdD)

INFLUENCIA DE LA CASCARA DE LAS FRUTAS
SOBRE EL VALOR ORAC

Py SedalBgi Covi Liwnaes [PURALS Demiaes beses Jew Laly con olmaes DFSC)

ORACCC 176% §  ORACCCS54% 4  ORACCC105% 4 ORACCC46%4

WETDIRG. TN ChCAny |MEMT)

ORAC CC 84% 4 ORACCCA0% 4  ORACCCT72% 4 ORACCC 42% 4
e T RSy




Las vitaminas y sus funciones. AVITAMINOSIS

Bone health

Viamin A
Vaamin D
Viamin &
Vitamin C

: ¥ Blood famation
Energy metabolism ; hiz 2 : o = | {and clotting”)

Vitamin B-6
Vitamin B-12
Falate

Chaline

Ribotlavin (indiect)
* Witarmin K

Thilgrmin
Rihofiavin
Miacin
Pantothanic acid
Biotin

NVigamin B-12
Vitamun B-6

Amino acid Witgmbn A

bolism
meta L Vitamin C

Wrtamin B-6 Antiatidant defense sy
Folato .
Viarnin 812 Vitamin E
Vitamin C Vieamn C (likedy)
Certain carotenoids




Dosis diaria recomendada = 90 Fuentes de Vitamina C

mg/dia en hombres y 75 mg/dia en
mujeres.

Es soluble en agua y puede

repartirse rapidamente por todo el
cuerpo, retendiendose 24-48 horas
en el cuerpo antes de ser excretado
principalmente por la via urinaria.

Arandanos

Braocoli 70-163

Repollitosde 90-150
Bruselas

Coliflor 50-90

Frutillas 40-90

limones 50-80

Naranjas 40-78

Espinacasfrescas 6-70

Espinacacongelada 5-44

Otros : pifia, nabo, higado, riidn, patata, melocotones, banana, pepino,
manzana, lechuga, carne de cerdo, etc...




Vitamina D | Fuentes

Fuentes dietéticas (1g/1009)

Higado de pescado (210)
Atun (25)

Langostinos (18)

Yema de huevo (6)
Carnes (0.01-2.2)

Queso (0.28)

Leche (0.03)

Mantequilla (0.76)

Unidades de - _ =
-* 1 Ul = 0.025 pg de colecalciferol (vitamina D,)
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El aceite de oliva: Olea europaea

Nuestro olivo:
~Un caso muy especial




73

[ ] acido oleico
Il acido palmitico
B acido estearico

[ acido palmitoleico
B acido linoleico

] acido linolénico
vitamina E y
antioxidantes
naturales

COMPOSICION EN ACIDOS GRASOS DE DIFERENTES ACEITES VEGETALES
Valores medios en porcentajes depeso

%o ?
% Estearico (Crag) 15 7 35 4 25
% Total saturados 145 145 15,5
_ GRASOS SQIA MAIZ
% Paltmitoleico
(Cp.) § ) i
% Oletco (Ceq) - ) 21 55 31,5
% Linoleico (Cia2) 972 63 56 305 52
% Linolénico
13 0.5 85 - 1
(CB:3) < i
% Total de
) 5 25 S 5 5
insaturados e 80 85 s e
Vitamina E
{Tocoferoles en p 1025 - - 550 1020
. ofg aceite)
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Europezn Food Safety Authority EFSA Journal 2011:9{4):2033

SCIENTIFIC OPINION

Scientific Opinion on the substantiation of health claims related to
polvphenols in olive and protection of LDL particles from oxidative damage

(ID 1333. 1638, 1639, 1696, 2865). maintenance of normal blood
HDL-cholesterol concentrations (ID 1639). maintenance of normal blood
pressure (ID 3781). “anti-inflammatory properties” (ID 1882). “contributes
to the upper respiratory tract health™ (ID 3468), “can help to maintain a
normal function of gastrointestinal tract™ (3779), and “confributfes to body
defences against external agents” (ID 3467) pursuant to Arficle 13(1) of
Regulation (EC) No 1924/2006"

EFSA Panel on Dietetic Products, Nutrition and Allergies (.\'DA)Z' >

Ewopzan Food Safety Authonty (EFSA). Parna, Italy

1. Characterisation of the food/constituent

The food that 1s the subject of the health claims 15 olive o1l.

Olive o1l 1s produced from the fruits of the olive tree. The composition varies by cultivar, region,
altitude. time of harvest and extraction process, particularly with regard to its polyphenol content. Its
fatty acid composttion 1s less variable and includes about 70 % olerc acid. 15 % saturated fatty acids
(SFAs) and 11 % polyunsaturated fatty acids (PUFAs). mainly hinoleic acid (LA). by weight.

The Panel considers that the food. olive oil. which is the subject of the health claims. is sufficiently
characterised in relation to the claimed effects.




The Panel concludes that a cause and effect relationship has not been established between the
consumption of olive oil and maintenance of normal blood LDL-cholesterol concentrations beyond
what could be expected from the fatty acid composition of olive oil.

The Panel concludes that a cause and effect relationship has not been established between the
consumption of olive o1l and maintenance of normal (fasting) blood concentrations of tnglycendes.

The Panel concludes that a cause and effect relationship has not been established between the
consumption of olive o1l and maintenance of normal HDL-cholesterol concentrations.

The Panel concludes that a cause and effect relationship has not been established between the
consumption of olive oil and maintenance of normal blood glucose concentrations.

The Panel concludes that a cause and effect relationship has not been established between the
consumption of polyphenols in olive (olive fruit, olive mill waste waters or olive oil. Olea europaea L.
extract and leaf) standardised by thewr content of hydroxytyrosol and 1ts derrvatives (e.g. oleuropein

complex) and maintenance of normal blood pressure.

The Panel concludes that the evidence provided is insufficient to establish a cause and effect

relationship between the consumption of olive o1l polyphenols (standardised by their content of
hydroxytyrosol and its derivatives) and mamntenance of normal blood HDL-cholesterol concentrations.

The Panel concludes that a cause and effect relationship has been established between the
consumption of olive o1l polyphenols (standardised by their content of hydroxytyrosol and its
derivatives) and protection of LDL particles from oxidative damage.




Efectos beneficiosos de los frutos secos

Almendras. anacardos Nuttientes Almendra Avellana Nuez Cacahuete Pistachos

avellanas, cacahuetes,
nueces, pistachos,
semillas de Girasol,
semillas de sésamo,
pinones, castanas, AG monoinsatirad os

semillas de calabaza,
frutas desecadas como
orejones de algunas . -
frutas, datiles e higos ’ . A@Ralinsaiinas
secos, entre otros, X 8 - Acido linoleico
configuran un :

heterogéneo grupo de Acido alinoignico
alimentos ampliamente
consumido.

Lipidostotzles

AG saturados

Acido oleico

OCCRENTALOORSINETION AL CONSIMSRON

Nutrientes Almendra Avellana Nuez Cacahuete Pistachos

Vit E (mg)

Ac. olico (ug)

Ca(mg)
o (mg)
K (mg)

SE (ug)
Arginina (g)

Fitoesteroles
{mg)




El pescado: beneficios saludables

En general, presenta un contenido calorico bajo y contiene aminoacidos,
vitaminas y minerales

*Contiene los acidos grasos omega-3

- Interviene en los procesos de inflamacion, coagulacion sanguinea, presion arterial, funcion endotelial, drganos reproductivos y
metabolismo lipido.

*Se convierten a prostaglandinas

- Reglan la division celular y reducen la formacion de placa.

El consumo de pescado se ha relacionado con la reduccion de la muerte subita 'y una
reduccion de la frecuencia cardiaca en pacientes con ClI

El contenido sérico en AAGG omega-3 también se ha relacionado con una reduccion de la
mortalidad en pacientes con Cl

Aqui vemos la cantidad de grasa omega 3 que

OM EGA 3 poseen diferentes pescados:

Caballa 3000"
\/—\/—\/W\/\/éoo“ Arenque 1800*
Salmon 1200"

Bacalao 8oon*

Atin soc*

Camaraon 300"

Merluza 200"

Lenguado 200"

Brotola 200"

cada 100 gr de pescado

*mg de omega3

Aprender‘ﬂ) il




Herto, Ethiopia, Heidelbergensis The Brain is Made Of

(BOU-VP-16/1), (Broken Hill 1).
160kya 125-300kya Fat
1,450cc (Fish etc) 1,100 cc (no Fish)
(60% of its structural material)
Justas p Po.f‘in requires essential

amino acids so to build a brain
requires

TAL FATTY ACIDS especially.

Docosahexaenoic acid DHA

CLAIM?

* IT IS NOW WELL ESTALISHED THAT
EACH MEMBER OF THE OMEGA 3
FAMILY HAS DIFFERENTPROPERTIES
AND FUNCTIONS:

* FALSIFIES ANY GLOBAL CLAIM FOR
OMEGA 3 WHICH MAY CONFUSE
ALPHA-LINOLENIC ACID WITH
EICOSAPENTAENOIC ACID OR
DOCOSAHEXAENOIC ACID.

Ricas en vitamina E y otros antioxidantes




ALA is a poor substrate for Brain DHA Feeding experiment
during brain growth'*C-ALA & *H-DHA fed to same animal & brain
analysed for origin of DHA

60 - DHA Preformed
\
50 - \

40 -

DHA made from ALA

30- M Linolenic
/ \ B DHA

20 -

101

0 -
Liver DHA Brain ALA Brain DHA
Sinclair Al., Crawford MA (1972). The incorporation of linolenic and docosahexaenoic

acid into liver and brain lipids of developing rats. FEBS Lett. 26: 127-129




Perspectives on Fish Consumption

Fish Consumption

-=- Japan
USA
Europe
- Developing
s | = Developed
|+ World




(hepatocitos)
|

small intestine
bacterial numbers:
€.a.10%-105/ml contents
e.g.lactobacilli,

Gram positive cocci

Resultara evidente como las
transformaciones que sufren los
polifenoles durante el proceso de
absorcién van a regular las propiedades
bioldgicas reales de estos compuestos.

stomach

bacterial numbers:;
c.a.10%/ml contents
e.g. Helicobacter pylori

colon

bacterial numbers:
ca.10'Y/g contents
bacteroides, bifidobacteria,
clostridia, peptostreptococci,
fusobacteria, lactobacilli,
enterobacteria, enterococci,
eubacteria, methanogens,
sulphate reducers etc

Destruido en

Destruido en No Destruido

' intestino absorbido la pared
intestinal ,
.. o 1 circulacion
BIOdISpOnlbIIIdad ‘ » sistémica
G. Gibson, University of Reading UK




Compuestos fendlicos en la dieta

l

Intestino delgado

Tejidos

Higado

Bilis o

Metabolizaciéon
bacteriana

Heces

!

Rindn

Orina

Figura 13: Principales rutas del metabolismo de polifenoles.

Fuente: Scalbert y Williamson 2000.
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MEF N I RINE OF IMTEREACS S TUrTifces

COMPOSICION DE LA GRANADA:

Azucares simples: fructosa, glucosa, manitol

Acidos organicos alifaticos: citrice, tartarico, malico
SERAN Drinic it doily.
Fibra e N3 - Foel it forever.
' PO
POLIFENOLES:

Antocianidinas: delfinidina, cianidina, pelargonidina

Acidos hidroxibenzoicos: elagico, galico

Elagitaninos: punicalagina

Acido elagico




Objetivos de investigacion MHﬁgﬁMG DE ELAGITANINOS (Queé sabemos?)
I

JdEvaluar la biodisponibilidad y metabolismo %“‘«m A

de antioxidantes de la granada en humanos. =~

©ROD)

\ o \
Tetsanidroxy-
OH Denznpyran-G-coq

OEvaluar la distribucion en diferentes tejidos
y determinar posibles organos diana

STABOLISMO BACTERIANO
8
1
\%
g

OEvaluar la actividad biologica de los
metabolitos que son relevantes in vivo a las
concentraciones adecuadas

{URD-B)
' concentraciones en i. delgado y colon

Compuestos
de la granada

« Elagitaninos (antioxidantes) no
se absorben

-

» Se metabolizan in vivo a

El eslabén perdido.... i o g
P urolitinas que son biodisponibles

« Las urolitinas no tienen actividad
antioxidante

No muestran efecto sobre el estrés oxidativo ‘in vive’

Modulan la expresion de genes relacionados con cancer,
apoptosis, ciclo celular ete,

ACTIVIDAD

OBJETIVO: BIOLOGICA

« Absorcion-metabolismo,

e - La actividad antioxidante ‘in vitro' puede no tener ningun
distribucién en tejidos

relevancia ‘in vive'



GENOTYPE —» PHENOTYPE

J,i'*

DNA — RNA PROTEIN

Transcription  Traslation

L €
=
N
O
-
it 3
| od
=

m1402M1I7

Prof. J. Alfredo Martinez 3
Instituto Ciencias de la Alimentacién :

Universidad de Navarra *

Gene Expresion = f(DNA x Lifestyle factors) |




Neuroendocrine
Factors
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Interacciones entre nutricion y genotipo

- \ Fenotipo

X Expresion \ l [

genica Estado
Nutricion / nutritivo

5 '




Funciones de los nutrientes

Nutrientes

Energia Funciones Estructurale

DNA
LOLIGPY
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\ cguiacion ac ia cxpresion genica: viecanismos

riente

L R T R L

protei

S

@
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$IRINS®  Nutriente

Mecanismos . - Receptores (membrana/nucleares)
- Metabolismo intermediario

- -
- _ ar~ 4 o als




Nutricion Molecular Personalizada

Interacciones Genes-Nutrientes

Nutrigenética
———————— >

Polimorfismos
Genes Nutrientes

Nutrigenomica

S e
\ Expresion de genes /
Estado Nutritivo
Y

Nutricion Personalizada




iiEstamos en
pleno debate!!

Investigacion
Responsabilidad

26th April 2010,Brussels
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ANTIOXIDANTS 2010

Science, Testing and Regulation

Don't miss your
opportunity to add
your voice to the debate
Book now on
+44 (0)1293 610324




2011: jjHoy mismo!!
Definicion de alegaciones:
una disputa entre marketing, ciencia y realidad

Quiero alegar:
“previene una determinada enfermedad” CIENCIA Y MARKETING

Me conformo con: A PRAGTICA BROFESIONALY
“contribuye a un estado de buena salud” LAS POLITICAS DELOS MEDICAMENTOS

“protegen al organismo del dano
oxidativo de los radicales libres”

Mayor control y rigidez cientifica en la
aprobacion de alegaciones

Se precisan estudios de intervencion
especificos.

¢;,De nuevo hacia la “farmacia” natural?

Cambio de estrategia: identificacion de
terminos:

”contiene antioxidantes”
”contiene polifenoles”




2011: jjHoy mismo!!
Antioxidants to AntiIAGENts

El lento devenir desde la adolescencia a la
madurez, a traves de la busqueda de la
versatilidad eficaz.

iiPor fin comenzamos a darnos cuenta de lo
gue implica el concepto de “antioxidante”!!!.

De lo simple del “in vitro”, a la intrincada
selva de mecanismos interconectados “in
vivo” en el proceso de envejecimiento.

Ya no soy un “antioxidante” soy un
“agente antienvejecimiento”




|_os actuales reyes del mercado
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© CURCUMIN

Curcuma
Tty used ag an

1
Phafemmatory ".ﬂu ;
M v adtionellars @
@Ame an-imdammaaie &

300 mg 100 Capsuies
CATEGONIE PROFESGIONNELLE

g 2007 vivew crganbnica, Allsghl resesve

[ T ol
Resveratro

POMEGRANATI

MANGOSTEEN

GUARANA BERRY PASSION FRUIT




¢ La historia se mantiene?

En muchas civilizaciones, enveéecimiento y
muerte se han asociado a lo sobrenatural, por
eso los papeles de médico, mago y sacerdote
estaban muy préximos

La creencia en la inmortalidad o en la eterna
juventud se repite a lo largo de los tiempos

Este hecho hace que en muchas sociedades se
incremente la preocupacion por la salud, el
bienestar, la higiene y las medicinas
(obviamente no suficiente)

El hombre ha buscado:

Retardar el envejecimiento
El rejuvenecimiento
La inmortalidad

Los esfuerzos para alcanzar estos objetivos
son diferentes en las diversas civilizaciones:

busqueda de alguna sustancia milagrosa

lograr el perfecto equilibrio entre cuerpo y
espiritu




¢, El futuro “milagro” del Dr. Skulachev?

The International Society of Antioxidants
in Nutrition and Health

oo discevmed the
Scientific Contribution Award

o

Pr Viadimir Skulachev

Rt Dsiueben 19 2010 :
0 P B Ohairmns of e Dt Civnnitis

Vladimir P. Skulachev, Head of Department,
Academician of Russian Academy of Sciences, Sc.D., Professor




MAS CENTENARIOS Y CON MEJOR CALIDAD DE VIDA
DEL MUNDO

. Comen
frutos secos
v legumbres
. Dbservan el descanso
semanal

. Tienen una intensa
fe

Sardos (Cerdena) o e alizas. Adventistas

(americanos)
continusada
La familia &5
prioritaro

, Extremo sentido
A de la amistad
Comida frugal en pequefias
{Ni un grunoén! C waaais
«Le encuentran un sentido
ala vida

Okinawa (Japon)




stop _aging

Daniele Festy

ANTIONIDANTES

Guia practica
¢Que san? &uc funcones realizanz

ANTIOXIDANTES adi (S ‘4;»,,

ayuda a neutralizar el afects ayuda a contrarrestar
del paso del tiempao los procesos de oxidacion interna
en 2| hombre

iipero, hagamos las cosas con responsabilidad!!
sin “humos”, ni pécimas milagrosas, ni pildoras de la eterna juventud




