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Frutos secos y funcion endotelial
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Los frutos secos son alimentos naturales ricos en
dcidos grasos insaturados. La mayorfa de frutos secos
contienen cantidades importantes de dcidos grasos
monoinsaturados (AGM), mientras que las nueces son
particularmente ricas en 4cidos grasos poliinsaturados
(AGP) de la serie n-6 (4cido linolénico) y n-3 (4cido
alfalinolénico)!. Las grasas saludables en los frutos se-
cos contribuyen a los efectos beneficiosos de su con-
sumo frecuente observados en estudios epidemiol6gi-
cos (prevencion de la enfermedad cardiaca coronaria,
diabetes mellitus y muerte sdbita)? y en estudios de in-
tervencion a corto plazo (reduccién de la colesterole-
mia)’. Sin embargo, los frutos secos son alimentos
complejos que también contienen otros compuestos
bioactivos con propiedades potencialmente saluda-
bles: macronutrientes, como proteinas vegetales y fi-
bra; micronutrientes, como potasio, calcio, magnesio
y tocoferoles (vitamina E), y fitoquimicos, como fito-
esteroles y compuestos fendlicos*. Por la peculiar
composicién de sus componentes lipidicos y no lipidi-
cos, los frutos secos podrian tener un efecto beneficio-
so sobre la reactividad vascular y los fenémenos inti-
mamente asociados de estrés oxidativo e inflamacién.
Si bien en los estudios clinicos con frutos secos estos
marcadores de dafio vascular se han investigado mu-
cho menos que los efectos en el perfil lipidico, existen
evidencias crecientes de que la ingesta habitual de es-
tos alimentos influye favorablemente en el riesgo car-
diovascular mas alld de la reduccién de colesterol.

Los frutos secos son fuentes importantes de antio-
xidantes del tipo de los tocoferoles y compuestos fe-
noélicos con un claro efecto de proteccion de la oxida-
cion de las particulas de lipoproteinas de baja
densidad (LDL), comprobado en experimentos in Vi-
tro y en modelos animales®. Ademads, ya que una frac-
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cién importante de la grasa de los frutos secos estd
compuesta por AGM, que no son un sustrato de reac-
ciones oxidativas®, el enriquecimiento de las lipopro-
teinas en estos dcidos grasos tras la ingesta de frutos
secos también podria reducir su susceptibilidad a la
oxidacién. Por el contrario, debido a que las nueces
contienen AGP, que son un buen sustrato para la oxi-
dacién®, su consumo podria asociarse a una mayor
oxidabilidad lipoproteica.

En varios estudios clinicos se han investigado mar-
cadores de oxidacion tras el consumo de frutos secos
ricos en AGM, como las almendras’, las avellanas'® y
los pistachos!!. En el caso de las almendras, los resul-
tados han sido poco consistentes, y se ha descrito un
efecto antioxidante en 2 estudios’®, pero no en un ter-
cero'’, mientras que los estudios con avellanas'® y pis-
tachos!'! sugieren que su consumo tiene un efecto an-
tioxidante.

Con respecto a los frutos secos ricos en AGP, la re-
sistencia de las LDL a un estrés oxidativo in vitro fue
una variable secundaria en 3 estudios cruzados que
compararon los efectos lipidicos de dietas de nueces
con otras dietas saludables, y en ninguno se observa-
ron diferencias entre las dietas'>'*. Probablemente, los
tocoferoles y otros antioxidantes presentes en las nue-
ces contrarrestaron los efectos adversos de aumentar
el contenido de AGP de las LDL. En un ensayo re-
ciente con mayor poder estadistico, el estudio PREDI-
MED'", una dieta mediterrdnea enriquecida con 30 g
de frutos secos (nueces, almendras y avellanas) admi-
nistrada durante 3 meses a individuos de alto riesgo
cardiovascular se asocié a una reduccién de las con-
centraciones séricas de LDL oxidada en comparacion
con una dieta control. En otro estudio reciente, no se
observaron cambios de la oxidacién posprandial tras
consumir una comida rica en 4cidos grasos saturados
(AGS) suplementada con nueces!®.

Es importante sefialar que en todos los frutos secos
la mayor cantidad de antioxidantes se localiza en la
cuticula externa’, por lo que es conveniente ingerirlos
crudos y con la piel. En conclusion, las evidencias ac-
tuales sugieren que, independientemente de la clase de
fruto seco, su consumo tiene un efecto neutro o mode-
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radamente beneficioso en el estado oxidativo del orga-
nismo.

También se han evaluado los frutos secos en relacion
con el estado inflamatorio. En 2 estudios controlados
realizados en sujetos hipercolesterolémicos con dietas
enriquecidas con almendras® y nueces', las concentra-
ciones circulantes de proteina C reactiva ultrasensible
(PCR), un marcador aceptado de inflamacién sistémica
de bajo grado, permanecieron inmodificadas. En el es-
tudio PREDIMED', con mayor poder estadistico, tam-
poco se observaron cambios de la PCR en el grupo de
dieta mediterranea suplementada con frutos secos. Por
otro lado, si hubo una reduccidn de las concentraciones
séricas de interleucina-6, una potente citocina proinfla-
matoria'’. Las nueces son los dnicos frutos secos que
contienen cantidades relevantes de dcido alfalinolénico,
el AGP n-3 vegetal. Por analogia con los AGP n-3 ma-
rinos, podria esperarse que este 4cido graso tuviera
propiedades antiinflamatorias, pero este aspecto se ha
evaluado en pocos estudios y con resultados no
concluyentes!®. Sin embargo, en la mayoria de estudios
de intervencion en los que se han evaluado los efectos
del acido alfalinolénico sobre marcadores de inflama-
cion se ha utilizado aceite de lino, particularmente rico
en este dcido graso, pero que carece de los muchos
otros compuestos bioactivos presentes en las nueces. En
conclusién, no hay suficientes evidencias para afirmar
que el consumo de frutos secos en general o de nueces
en particular tenga un efecto antiinflamatorio.

Los estados oxidativos e inflamatorios estan intima-
mente asociados con la alteracion de la funcién del en-
dotelio vascular, un excelente barometro de la salud
cardiovascular. La disfuncion endotelial, la lesion ini-
cial que los factores de riesgo causan sobre la pared
vascular, estd presente tanto en fases tempranas de la
aterogénesis como cuando ya hay aterosclerosis esta-
blecida, situacion en la cual se relaciona con defectos
de perfusion y episodios isquémicos. Son caracteristi-
cas de la disfuncién endotelial tanto la menor biodispo-
nibilidad del 6xido nitrico, el vasodilatador enddgeno
sintetizado a partir del aminodcido L-arginina, como el
aumento de expresion de citocinas proinflamatorias y
moléculas de adhesion celular'®. Debe sefialarse que la
comida es un importante factor que afecta a la reactivi-
dad vascular. Se ha observado de modo consistente que
las dietas ricas en AGS empeoran la funcién endote-
lial®. Ademas, una sola comida rica en AGS suele indu-
cir una disfuncion endotelial transitoria en relacién con
el aumento posprandial de lipoproteinas ricas en trigli-
céridos?!. Tanto si son agudos como crénicos, estos
efectos perjudiciales podrian contrarrestarse con la ad-
ministraciéon de AGP n-3 y otros nutrientes presentes
en los frutos secos, como las vitaminas antioxidantes y
L-arginina, el precursor del 6xido nitrico*.

Las nueces son los tnicos frutos secos de los que se
han estudiado los efectos sobre la reactividad vascular,
evaluada mediante la vasodilatacién mediada por el flu-

jo de la arteria braquial tras oclusién isquémica del an-
tebrazo. En un estudio reciente con disefio cruzado en
pacientes hipercolesterolémicos, se compararon 2 die-
tas isocaldricas y con el mismo contenido en AGS, una
dieta mediterrdnea y una dieta enriquecida con nueces,
y se comprobd que la segunda se asociaba a una mejo-
ria de la funcién endotelial'*. En un estudio subsiguien-
te, se demostré que afiadir nueces a una comida rica en
AGS revertia la disfuncién endotelial posprandial en
comparacién con la ingestion de la misma comida con
aceite de oliva afiadido'®. Por analogia con la mejoria
de la funcién endotelial observada tras la suplementa-
cién con AGP n-3 de origen marino®, este efecto bene-
ficioso de las nueces se puede atribuir en parte a su alto
contenido en 4cido alfalinolénico. Otros componentes
de las nueces, como los antioxidantes y L-arginina,
también pueden haber contribuido a este efecto.

Las variaciones de la funcién endotelial también
pueden medirse por cambios en las concentraciones
circulantes de moléculas de adhesion celular, que son
necesarias para el reclutamiento de leucocitos a la pa-
red arterial durante la aterogénesis. En estudios clini-
cos controlados recientes se ha observado que las die-
tas enriquecidas en 4cido alfalinolénico a partir de
nueces'+!%17 u otras fuentes®? reducen la activacién en-
dotelial evaluada mediante la reduccion de las cifras
séricas de moléculas de adhesion celular. En un mode-
lo animal de aterosclerosis acelerada, la suplementa-
cién de la dieta con nueces también redujo la expre-
sion adrtica de endotelina-1, un potente activador
endotelial, y este efecto se atribuyé a la fraccidén grasa
de las nueces®. Estas observaciones concuerdan con
las evidencias crecientes de que el dcido alfalinolénico
es un poderoso agente antiaterosclerético®. Aunque
por ahora no se han publicado estudios de reactividad
vascular tras el consumo de frutos secos distintos de
las nueces, es previsible que también muestren efectos
beneficiosos, ya que todos los frutos secos contienen
cantidades importantes de moléculas capaces de in-
fluir positivamente en la funcién endotelial, como los
antioxidantes y L-arginina.
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