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Resumen

El amaranto es una planta que ha sido cultivada en nuestro pais desde tiempos
ancestrales y que dej6 de ser utilizada por situaciones culturales de la época. Sin
embargo, gracias a que posee multiples beneficios a la salud y nutricion, volvio a captar el
interés de la sociedad en los afios 70 y es actualmente muy estudiada como base para la
elaboracion de alimentos funcionales. El objetivo del presente trabajo fue realizar una
revision bibliografica actualizada sobre los componentes bio-activos del amaranto y su
impacto en la salud. Para ello, se realizé un analisis sistematico de la literatura cientifica
reciente referente a las propiedades terapéuticas de varios componentes del amaranto,
seguido de una sintesis de los hallazgos que se consideraron mas relevantes y

contundentes. Como resultado se obtuvo una revision bibliografica que muestra las
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muchas cualidades nutricionales y terapéuticas del amaranto, que lo hacen una excelente
opcién para la generacion de nuevos productos alimenticios. Nuestro analisis mostrd que
los principales efectos biolégicos del amaranto que se han observado y estudiado son:
disminucion del colesterol plasmético, proteccion contra estrés oxidativo e inflamacion,
retardo de crecimiento tumoral y diminucion de la presion arterial media; efectos mediados
principalmente por compuestos como: escualeno, flavonoides, isoprenoides y lunasina. Se
puede concluir que el conocimiento de las moléculas y mecanismos celulares por los
cuales el amaranto surte efectos terapéuticos, permitira el desarrollo de nuevos productos
dirigidos especificamente a poblaciones con afecciones crbnicas y degenerativas, asi

como para equilibrar un estado nutricional deficiente.

Palabras clave: amaranto, nutracéuticos, cancer, estrés oxidativo, colesterol.

Abstract

Amaranth is a well known crop used ancestrally in México, which use diminished
dramatically after cultural restrictions during the conquest. Nevertheless, due to the many
health and nutrition benefits it brings to humans, a dramatic resurge in interest for it
appeared around 1970 and is nowadays actively studied in an attempt to design
functional food products. The objective of this work was to perform an updated
bibliographic review on the characterization of bio-active compounds found in amaranth
and their impact on health. For that purpose, we conducted a thorough analysis of the
most recently published scientific literature followed by a synthesis of what was considered
relevant findings in this field. As a result, we obtained a review which intends to show
amaranth’s many nutritional and therapeutic properties, rendering it as an excellent source
for novel food products. Our analysis of the literature shows that the main biologic effects
of amaranth which have been observed and studied are: reduction of blood cholesterol,
protection against oxidative stress and inflammation, inhibition of tumor growth and
decrease of mean arterial blood pressure, effects mediated by compounds such as
squalene, flavonoids, isoprenoids and lunasin. We conclude that new knowledge
regarding the molecules and cellular mechanisms which underlie the therapeutic effects of

amaranth extracts will allow the design of new food products specifically directed towards

56
TLATEMOANI, No 21, abril 2016
http://www.eumed.net/rev/tlatemoani/index.htm



EL AMARANTO Y SUS EFECTOS TERAPEUTICOS

populations suffering from chronic and degenerative diseases as well as to restore proper

nutrition.

Key words: Amaranth, neutraceutical, cancer, oxidative stress, colesterol.

1. Introduccioén

El amaranto es una planta comestible que pertenece a la familia Amaranthaceae y que se
cultiva en varias regiones del planeta. En México, la variedad nativa, Amaranthus
hypochondriacus, era ampliamente utilizada desde épocas precolombinas como alimento.
Cay0 en desuso a partir de la conquista debido a factores socio-culturales de la época.
Hay evidencia de que el amaranto ha existido en la dieta del humano desde la prehistoria,
tanto en el sur de Asia como en el sur de América. Se cree que la domesticacion de esta
planta en América ocurrié al mismo tiempo que la domesticacion del maiz, y por lo tanto
ambos cultivos formaron parte importante de la dieta y la cultura pre-colombina (Marx,
1977).

Hoy en dia se conocen alrededor de 69 géneros de amaranto y mas de 800 especies
cultivadas y utilizadas como alimento para consumo humano y de ganado, o como planta
de ornato en muchas partes del mundo. En general, las especies cultivadas actualmente
en Asia y Africa se utilizan principalmente como verdura (Amaranghus blitus, Amaranthus
tricolor, Amaranthus dubius y Amaranthus edulis), mientras que las especies americanas
se cultivan para el uso del grano (Amaranthus caudatus, Amaranthus hypochondriacus,
Amaranthus cruentus, Amaranthus hybridus y Amaranthus mantegazzianus). El genoma y
transcriptoma completo del Amaranthus hypochondriacus fue descrito recientemente, lo
cual permiti6 descubrir los genes que codifican para mas de 24,829 proteinas, de las
cuales se pretende descifrar su valor nutricional asi como su funcién en la biologia de esta
planta (Sunil et al., 2014). Asi mismo, se han generado nuevas variedades del amaranto,
como Amaranthus cruentus var. Candil y Amaranthus hypochondriacus var. Dorado. Y se
ha mostrado que su valor nutricional es incluso superior al de las variedades tradicionales
(Aguilar et al., 2015).
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El amaranto es una planta que crece en alturas de entre 110 y hasta 3000 m sobre el
nivel del mar y tiene un crecimiento muy rapido y una fotosintesis muy eficiente conocida
como C4 que le permite resistir a retos como sequia, alta salinidad del suelo y descensos
bruscos de temperatura. La eficiencia del cultivo de amaranto es alta, ya que la
recoleccién del grano se puede llevar a cabo 200 dias después de su cultivo y de forma

general se puede obtener una recoleccién de 80 gramos de grano por cada planta.

2. Composicion del grano de amaranto

La composicion del grano de amaranto muestra caracteristicas distintivas, ya que
contiene una combinacion de aminodcidos, almidones y lipidos Unicos, que favorecen un
equilibrio nutricional al combinarse con leguminosas y cereales, como puede observarse

en la tabla 1.

Componente Contenido por cada 100 g
Almidon 60 g
Amilosa 1lg

Proteina total 13-19¢
Histidina 0.38¢g

Isoleucina 0.58¢
Leucina 0.87¢9
Metionina 0.22¢
Fenilalanina 0.54¢g
Treonina 0.55¢g
Valina 0.67g
Lisina 0.74 ¢
Grasa 2-10g
Ac. Linoléico 45¢
Ac. Oleico 2949
Ac. Palmitico 229
Ac. Estearico 39
Escualeno 1-73¢g

Tabla 1. Contenido de almidones, proteinas y lipidos en amaranto.
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El amaranto se considera un pseudo-cereal debido a que, a pesar de no pertenecer
filogenéticamente a las gramineas como los cereales, su grano posee una alta cantidad
de carbohidratos, similar al contenido que hay en éstos. Se ha descrito que el grano de
amaranto contiene alrededor de 60% de su peso en seco de almidén contenido en
granulos relativamente pequefios de entre 1 y 3 micrometros. También se ha descrito que
el almidén de amaranto tiene una baja concentracion de amilosa (1%) lo cual le confiere la
propiedad de ser poco viscoso y muy soluble en agua. Se han descrito minuciosamente
las caracteristicas del almidon de varias especies de amaranto y se encontrd que su
contenido de amilopectina y la ramificacién de la misma, afecta importantemente las
propiedades reologicas y de panificacién (Kong, Bertoft, Bao, & Corke, 2008). El almid6n
de amaranto también se estudié en cuanto a su capacidad para inducir una elevacion en
glucosa plasmatica, evaluado como indice glucémico (IG). La digestibilidad del almidén de
amaranto es muy alta, y se reporta que un maximo de 0.65% se mantiene resistente a la
hidrélisis. Todas estas caracteristicas hacen que este almidon tenga un IG muy alto
independientemente del tratamiento térmico que haya recibido. El grano sin tratamiento
térmico mostré un IG de 87.19, mientras que el grano sometido a distintos tratamientos
térmicos como extrusion, reventado, cocinado, etc. mostré un |G de alrededor de 100,
cifra que es mayor que el IG de la harina de pan blanco (Capriles, Coelho, Guerra-Matias,
& Aréas, 2008).

Otros pseudo-cereales como la quinoa, han sido también re-valorados ultimamente por su
alto contenido de aminoacidos esenciales que compensan deficiencias en otros alimentos,
asi como por ser libres de gluten. El gluten es una combinacién de las glicoproteinas
gliadina y glutenina que se encuentran en cereales como trigo, centeno, avena y cebada.
Estas proteinas causan irritacion severa de la mucosa intestinal en ciertas personas
genéticamente predispuestas, conocidas como celiacas. Dado que el gluten es altamente
alergénico y no se recomienda en la dieta de infantes, el amaranto es también una muy

buena opcidn para la nutricién infantil.

En promedio, el grano de amaranto contiene entre un 13 y 19% de proteina, que se ha
descrito como proteina de alta calidad. Esto dltimo se refiere a su contenido de
aminodacidos esenciales como: histidina, isoleucina, leucina, metionina, fenilalanina,

treonina, valina y lisina (Mota et al., 2016). Es interesante que su alto contenido en lisina 'y
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metionina lo hace un alimento ideal para combinarse con cereales y leguminosas, debido
a que éstos ultimos son deficientes precisamente en esos aminoacidos respectivamente.
Asi mismo, el amaranto es deficiente en triptéfano, aminoacido abundante en los
cereales, de manera que la combinacion de cereales con amaranto permite un balance de
aminodcidos bastante equilibrado. Por otro lado, se sabe que la proteina del amaranto es
facilmente digerible, y que aproximadamente un 90% del contenido de éste se hidroliza y
puede ser absorbido eficientemente. Cabe mencionar que muchos de los productos de la
digestion proteica del amaranto tienen utilidad funcional para el organismo regulando
procesos de proliferacién celular e inflamacién, ademas de contribuir como fuente de

aminodcidos esenciales para la sintesis de proteinas.

En cuanto a la fraccion grasa del grano del amaranto, esta puede variar mucho
dependiendo de la especie (2-10%) y contiene varios acidos grasos, tocofelores y
escualeno. Los acidos grasos mas abundantes en el aceite crudo son: acido linoléico
(45%), oleico (29%), palmitico (22%) y en menor cantidad acido estéarico (3%). Se han
cuantificado también un 2.8 a 7.8 % de tocoferoles y tocotrienoles. Algo caracteristico y
especial de la fraccién lipidica del amaranto es su elevado contenido de escualeno que es
un hidrocarburo poliinsaturado encontrado abundantemente en el aceite de tiburén y en
menor cantidad en algunos aceites vegetales. Se sabe que el amaranto es la especie
vegetal que produce la mayor cantidad de escualeno, y se ha estudiado su presencia en
al menos 30 especies amaranto, revelando una concentracion de entre 10.4 y 73 g/Kg de
aceite (He & Corke, 2003). El escualeno fue descubierto en 1906 por el Dr. Mitsumaru
Tsujimoto en Japdn, a partir de extractos de aceite de higado de tiburdn, el cual ha
formado parte de la medicina tradicional oriental por siglos. Se sabe que el escualeno es
un intermediario en la biosintesis del colesterol (Popa, Babeanu, Popa, Nitd, & Dinu-
Parvu, 2015) y su consumo disminuye la concentracién de colesterol plasmatico ademas

de tener un efecto antioxidante. (Berger et al., 2003; Rodas & Bressani, 2009)

2.1 Caracterizacion de péptidos activos en amaranto

Los efectos terapéuticos del amaranto han sido estudiados en varios modelos y sistemas,
tratando de comprender en la complejidad de este alimento, las sustancias activas, sus

propiedades y posibles interacciones con otros principios activos. Se sabe que la semilla
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de amaranto contiene proteinas que contienen actividad nutracéutica potencial, sin
embargo es dificil conocer el impacto directo de estas proteinas en el organismo. En este
sentido, se han dirigido varios esfuerzos en simular el proceso digestivo para conocer los
péptidos resultantes de la digestion enzimatica que pudieran ser absorbidos a la

circulacion portal y a tejidos especificos generando un efecto celular.

Un estudio realizado por Soares y colaboradores en el 2015 en Amaranthus cruentus,
mostré una poblacion de tres péptidos menores a 3 KDa presentes tras la digestion
enzimatica realizada secuencialmente con pepsina y tripsina. Estos péptidos fueron
caracterizados mediante cromatografia liquida de alta resolucién de fase reversa (RP-
HPLC), la cual permite identificar aminoacidos especificos con alta precision, y se
encontré que contenian las secuencias: GGV, IVG o LVG y VGVI o VGVL. Se observé
que dichos péptidos obtenidos tras la digestion enzimatica del extracto proteico de
Amaranthus cruentus tienen la capacidad de inhibir la enzima HMG-CoA reductasa a
niveles comparables con pravastatina (Soares, Mendonca, de Castro, Menezes, & Aréas,
2015).

La actividad de la HMG-CoA reductasa determina en gran parte la velocidad de
produccion de colesterol y es inhibida competitivamente por la familia de medicamentos
conocidos como estatinas, que son ampliamente utilizadas en la terapia contra

dislipidemias y arteroesclerosis (Goldstein & Brown, 2015) .

Otras preparaciones protéicas obtenidas de la hidrélisis de albumina y globulina de la
semilla de Amaranthus hypocchondriacus L han mostrado actividad como inhibidores de
la Enzima Convertidora de Angiotensina (ECA), responsable de la produccion de la
hormona vasoactiva Angiotensina Il (Soriano-Santos & Escalona-Buendia, 2015). La
inhibicion de ECA es capaz de disminuir la presion arterial en muchos pacientes debido a
la disrupcion del eje hormonal renina-angiotensina-aldosterona y es el mecanismo de
accién de medicamentos hipotensores como captopril y enalapril.(Ferrari & Boersma,
2013)

También se han encontrado péptidos derivados de la semilla de amaranto con actividad

anticancerigena. En Amaranthus hypochondriacus se ha caracterizado una proteina
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similar a la lunasina proveniente de la soya (60% de homologia), que ha sido vastamente
estudiada por su capacidad para inhibir crecimiento tumoral (Silva-Sanchez et al., 2008),
(de Lumen, 2005). Esta proteina, producto de la digestion enzimética de la fraccién de
glutelina de la semilla de amaranto, mostr6 un efecto apoptético en células Hela.
También se encontr0 que esta proteina se internaliza al nucleo de células NIH-3T3
inhibiendo la acetilacién de histonas H3 y H4 inhibiendo la transformacion de estas células
(Maldonado-Cervantes et al., 2010). El uso terapéutico de esta proteina en masas para
panificacion resultaria muy atractivo, ya que se reportd que su disponibilidad aumenta tras

la fermentacidn lactica de la masa (Rizzello, Nionelli, Coda, & Gobbetti, 2012).

Se ha descrito también que los compuestos derivados de la digestion enzimética de las
proteinas del amaranto son afectadas por tratamientos previos como la extrusion. La
extrusion es un proceso térmico corto que se utiliza como método de pre-coccidn para
alimentos con altos contenidos de carbohidratos. Se observé que el tratamiento de
extrusion previa a la digestibn enzimatica de un aislado proteico de Amaranthus
hypochondriacus, liber6 péptidos de menor tamafio y mayor actividad biolégica que
aquellos hidrolizados sin tratamiento previo (Montoya-Rodriguez, Milan-Carrillo, Reyes-
Moreno, & Gonzalez de Mejia, 2015).

2.2 Caracterizacion de compuestos antioxidantes

La oxidacién en un sistema biolégico se entiende como un aumento en la presencia de
compuestos reactivos formados por oxigeno que resultan téxicos por alterar la funcion
normal celular. De tal suerte, se conocen en la naturaleza muchos compuestos que son
capaces de retardar o prevenir las reacciones de oxidaciébn gracias a su haturaleza
secuestrante o0 reductora. Se han caracterizado muchos compuestos con actividad
antioxidante en el amaranto, en practicamente todas las partes de la planta. El principal
componente antioxidante que se ha encontrado en diferentes extractos de amaranto,
incluyendo hojas, tallos y semillas, es el Flavonoide Polifendlico Rutina (Kraujalis,
Venskutonis, Kraujaliené, & Pukalskas, 2013). La Rutina ha sido estudiada como un
potente antioxidante, antimicrobiano y fungicida (Sharma, Ali, Ali, Sahni, & Baboota,
2013). Se han determinado los niveles de rutina en diferentes partes de la planta de

amaranto, y se observaron valores alrededor de 0.08 g/Kg de en semillas y 24.5 g/Kg de
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hojas secas. Se sabe que las variedades que contienen mas rutina son Amaranthus

hybrid y Amarantus cruentus (Kalinova & Dadakova, 2009) .

Otros compuestos antioxidantes encontrados en distintos extractos de la planta de
amaranto son:. fitoesteroles, antocianinas, fenoles, betacianinas, betaxantinas,
nicotiflorina, isoquercetina, acido 4-hydroxybenzoico, &acido p-cumérico, vitamina C,
neoxantina, violaxantina, Iuteina, alfa y beta caroteno (Lee, Choo, Watawana,
Jayawardena, & Waisundara, 2015) (Czerwinhski et al., 2004; Ishtiaq et al., 2014; Tang et
al., 2014).

También se han analizado la actividad antioxidante de la harina y la semilla seca del
Amaranthus cruentus, y se encontré que dicha actividad disminuia al remojar la semilla, lo
cual indica que los compuestos antioxidantes son solubles en agua (Pasko, Barton, Fotta,
& Gwizdz, 2007). Por otro lado, en las hojas de varias especies de amaranto, se han
descrito compuestos con actividad antioxidante y anti-inflamatoria El extracto fendlico de
hojas de Amaranthus dubius mostré una fuerte actividad inhibitoria del indicador de
inflamacién TNF-alfa (Tufts, Harris, Bukania, & Johns, 2015).

3. Efectos terapéuticos de los componentes del amaranto

3.1 Disminucién de los niveles plasméticos de colesterol y triglicéridos

Se ha observado repetidamente un efecto positivo sobre el manejo de lipidos plasmaticos
y hepaticos con distintas preparaciones y variedades de amaranto. En este sentido, se ha
intentado establecer qué componente dietético de esta planta es responsable de dichos
efectos, asi como de conocer el mecanismo de accién involucrado. En un estudio
realizado en ratones con dislipidemia, alimentados por 49 dias con harina de amaranto o
escualeno, se observé una importante reduccién en los niveles plasmaticos de colesterol

total y de baja densidad para la harina de amaranto.

La alimentacidn en ratones con escualeno, no fue tan benéfica como la de harina
completa, indicando una posible interaccion entre el escualeno y otros componentes del

grano de amaranto (Chmelik et al., 2013). Otro grupo mostré que ni el escualeno ni el
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aceite de amaranto alteran los perfiles lipidicos de hamsters alimentados con dieta alta en
grasa y colesterol, lo cual apunta hacia alguna interaccion de estos aislados lipidicos con
algin componente del grano que le permite llevar a cabo su funcion terapéutica.(de
Castro et al., 2013) .

Al parecer, algunos componentes del amaranto favorecen la union de acidos biliares, y se
ha propuesto que esto permite disminuir los niveles plasméaticos de lipidos. Se ha
demostrado que la harina desgrasada de amaranto y la proteina concentrada unen varios
acidos biliares, sin embargo, también se observd que esto no repercute en el perfil lipidico

final y que causa inflamacién de la mucosa digestiva (Tiengo, Motta, & Netto, 2011).

Por otro lado, se observé un efecto en la disminuciéon de colesterol total y de baja
densidad en pollos alimentados con semilla, harina y aceite de amaranto. En este estudio
se evalud la actividad de dos enzimas hepéticas: 7 alfa-hydroxilasa y 3HMG-SCoA
reductasa; la primera responsable de degradar el colesterol a acidos biliares, y la
segunda, responsable de un paso critico en la sintesis de colesterol. Se encontré que la
actividad de la primera estaba aumentada en un 10-18% en animales alimentados con
amaranto, mientras que la actividad de la segunda se encontraba disminuida en un 9%;
ambas actividades mostrando diferencia significativa respecto al control (Qureshi,
Lehmann, & Peterson, 1996).

El aislado proteico de Amaranthus mantegazzianus mostré efectos en la disminucién de
colesterol plasmatico y hepatico al ser administrado durante 28 dias a ratas alimentadas
con altas concentraciones de colesterol. También se observo un aumento en la excrecion
fecal de colesterol, disminucién en la presion arterial media y un aumento en la actividad
antioxidante en plasma (Lado, Burini, Rinaldi, Aiidn, & Tironi, 2015). En este caso se hace
referencia al aumento en la excrecion de colesterol a manera de sales biliares mas que a

la disminucion en la formacién de colesterol por el extracto proteico administrado.

La harina de amaranto, como un suplemento integral también ha sido estudiada en cuanto
a su efecto en el perfil lipidico de modelos animales. Un estudio reciente realizado en
ratas alimentadas con pan elaborado a base de harina de amaranto, mostré6 una mejora
significativa en el perfil lipidico de los animales. En este protocolo, se observé que una

dieta suplementada con pan que contenia 10 y 20% de harina de amaranto por 10
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semanas, disminuia el nivel plasmatico de Colesterol de alta densidad y aumentaba el de
baja densidad (Montero-Quintero, Moreno-Rojas, Molina, Colina-Barriga, & Sanchez-
Urdaneta, 2015). En este estudio ademas se observé que las ratas alimentadas con
harina de amaranto no sufrieron pérdida de peso significativa y su condicién general de
salud fue comparable a la del grupo control. Lo anterior indica que la suplementacién con
harina de amaranto provee de una dieta balanceada que no tiene efectos deletéreos en la

nutricién del sujeto.

Otros estudios realizan una comparaciéon entre la harina de amaranto y la harina de
avena, con el fin de establecer si sus efectos sobre el perfil lipidico eran comparables para
asi proponer nuevas alternativas de cereales libres de gluten en la dieta. En un estudio
realizado en ratas alimentadas por 28 dias con harina de Amaranthus hypochondriacus y
Avena sativa L en combinacién con manteca o aceite de girasol, se encontr6 que ambos
cereales causaron una disminucion en la concentracién plasmatica y hepatica de
colesterol total de manera similar, independientemente del tipo de grasa introducida en la

dieta.

Cabe mencionar que los niveles de lipoproteinas de alta densidad no sufrieron
modificacion alguna por ninguno de los tratamientos. Los niveles plasmaticos de
triglicéridos disminuyeron gracias a la suplementacion con ambos cereales, una forma
mas pronunciada en las dietas que incluian aceite de girasol en comparacién con la dieta

que incluia manteca de cerdo (Grajeta, 1999).

En un estudio similar realizado en ratas, se observd que la alimentacién suplementada
con colesterol en conjunto con harina de avena o de amaranto durante 32 dias, caus6 una
disminucion significativa del colesterol plasmaético, lipoproteinas de baja densidad y
triglicéridos libres. Dichos efectos fueron ligeramente mayores para la dieta suplementada

con avena, respecto a la dieta suplementada con amaranto (Czerwinski, et al., 2004).

Recientemente se public6 un estudio realizado en ratas alimentadas con el grano
completo de amaranto para observar el manejo de lipidos asociado al consumo de
alcohol. Los resultados mostraron que la suplementacion con grano de Amaranthus

hypochondriacus, protegio la disfuncidon hepatica causada por el consumo de alcohol y
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previno el aumento esperado en colesterol gracias a una mayor expresion de receptores
LDL. También se observé una menor infiltracion de grasa y de colesterol en el higado tras
el consumo de alcohol (Lucero LoOpez, Razzeto, Escudero, & Gimenez, 2013). En
contraste con estos resultados, otro grupo mostré que la alimentaciéon de ratas con
semillas de Amaranthus cruentus no causoé ningun efecto sobre el perfil lipidico de ratas
alimentadas con dieta alta en fructosa. Probablemente esto se deba a la variedad de
amaranto utilizado o al tiempo de tratamiento que se utilizé en este caso (Pasko, Barton,
Zagrodzki, & Gorinstein, 2011).

3.2 Disminucién del estrés oxidativo e inflamacion

La presencia de radicales libres y especies reactivas derivadas del oxigeno, es comun en
los sistemas vivos aerbbicos. La concentracion de dichas especies se encuentra
continuamente controlada por sistemas quimicos y enzimaticos que impiden que estas
sustancias altamente reactivas causen alteraciones dafiinas en las células. Se sabe que
muchas condiciones patoldégicas como la diabetes, la ateroesclerosis, el Alzheimer y
algunos tipos de cancer se generan en parte por el exceso de sustancias oxidantes en un

tejido, lo cual se conoce como estrés oxidativo.

Como se menciond anteriormente, se han descrito muchas especies con propiedades
antioxidantes en distintas preparaciones y extractos provenientes de varias especies de
amaranto. Su biodisponibilidad se encuentra evidenciada por los efectos sistémicos
notorios que se han reportado en varios modelos celulares, animales y estudios

realizados en humanos.

Recientemente se mostré evidencia de los efectos antioxidantes y protectores contra el
estrés por parte del aceite de la semilla de Amaranthus cruentus (Yelisyeyeva et al.,
2014). En este trabajo se estudi6 la estabilidad de membranas celulares de hepatocitos
de ratas en respuesta a un reto con adrenalina. En este caso, se atribuyé la proteccion de
las membranas hepaticas a la modulacién de las rutas metabdlicas involucradas en el

control de especies reactivas de oxigeno y de radicales libres.
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En otro estudio se observo el efecto de las hojas de amaranto sobre el estrés inducido en
higado de ratas por hexaclorociclohexano. El consumo de hojas secas aumentd los
niveles hepaticos de vitamina A, glutation y reductasa de glutation; disminuyendo la
actividad de glutation peroxidasa y la produccion de hidroperéxidos toxicos (Anilakumar,
Khanum, & Santhanam, 2006). De manera similar, se observé que en ratas expuestas a
tetracloruro de carbono como agente oxidante, se el tratamiento con extracto acuoso de
Amaranthus lividus L por 9 dias previno la oxidacion de lipidos, la inhibicion de catalasa y

la generacidn de dafio renal observado histologicamente (Yilmaz-Ozden et al., 2014).

La relacién entre el estrés oxidativo y el proceso inflamatorio han sido ampliamente
estudiados. El dafo celular causado por exceso de especies reactivas de oxigeno,
acelera los procesos de apoptosis e instala una respuesta inflamatoria en varios tejidos.
Este proceso se ha implicado en varias patologias como diabetes mellitus y Alzheimer, y
como se menciond anteriormente, el uso de productos naturales que disminuyan los

efectos deletéreos de la oxidacion se propone como una muy buena alternativa.

Los productos de Glicosilacion Avanzada (AGEs) son sustancias producidas por la
reaccion de carbohidratos reductores y residuos de proteinas. Se ha demostrado en
varios sistemas que los AGEs poseen una alta capacidad oxidante e inflamatoria y se han
relacionado con dafio vascular, dafio neuronal y desarrollo de resistencia a la insulina
(Luo, Wu, Jing, & Yan, 2016). En este sentido, se ha estudiado el posible papel
terapéutico de extractos de amaranto como agente antioxidante y antiinflamatorio. Un
estudio reciente realizado en células neuronales SH-SY5Y, mostré6 que los extractos
hidrofébicos de Amaranthus lividus y A. tricolor disminuyeron la toxicidad inducida por
exposicion a AGEs, asi como la expresion de varios marcadores de inflamacion, como
son TNF-alfa, Interleucina 1 e Interleucina 6 (Amornrit & Santiyanont, 2015). Se propone
que dicho efecto se debe al alto contenido de polifenoles y otros compuestos
antioxidantes. Por otro lado, los efectos anti-inflamatorios del grano de Amaranthus
hypochondriacus fueron estudiados en un modelo de ratén transgénico que reacciona
inmunolégicamente a la ovoalbimina oral produciendo altas cantidades de
inmunoglobulina E (IgE). En este estudio, se observé que la dieta suplementada con un

10% de harina de amaranto desgrasada disminuia significativamente la produccion de IgE
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aun en presencia de ovoalbumina, mostrando el efecto supresor de inflamacién (Hibi,

Hachimura, Hashizume, Obata, & Kaminogawa, 2003).

Los efectos antioxidantes del amaranto también han sido estudiados en poblaciones
humanas. Un estudio realizado en mujeres post-menopausicas mostré que la
suplementacion con polvo de hojas de Amaranthus tricolor por 3 meses aumentd los
niveles plasmaticos de retinol, acido ascorbico, glutation peroxidasa y superéxido
dismutasa; mientras que disminuy6 los niveles de malondialdehido como marcador de
estrés oxidativo y mejord los niveles plasmaticos de glucosa en ayuno (Kushwaha,
Chawla, & Kochhar, 2014).

Es importante explorar la via 6ptima para generar un alimento o suplemento alimenticio
con base de amaranto, debido a que algunas propiedades pueden mejorarse o perderse
por estos tratamientos. Se ha observado que el proceso de extrusién del amaranto,
mejora las propiedades anti-inflamatorias del mismo en macréfagos humanos. En este
caso, se observo que los productos del hidrolizado de amaranto extruido reducen la
secreciéon de NF-Kb, PGE2 y COX-2 (Montoya-Rodriguez, de Mejia, Dia, Reyes-Moreno,
& Milan-Carrillo, 2014). Otro grupo analizé recientemente la estabilidad y efectividad del
escualeno tras distintos procesos térmicos sobre la semilla de amaranto. Lo que se
observo fue que si bien, la pérdida de escualeno era maximo de 12% a 150°C, este aceite
tenia efectos antioxidantes discretos, por lo cual se propuso que otros compuestos como
tocotrienoles pueden ser los responsables de los efectos observados en otros modelos
(Tikekar, Ludescher, & Karwe, 2008).

3.3 Efectos anticancerigenos del amaranto

Como se mencion6 anteriormente, se han descrito efectos anticancerigenos de extractos
proteicos del amaranto. Los principales mecanismos conocidos que se asocian al cancer
son aquellos que regulan la proliferacion celular, como fallos en las proteinas p53 o Rb
que inhiben la activacion de genes por acetilacion de histonas. En este sentido, se han
identificado péptidos derivados de la soya y el amaranto capaces de inhibir la acetilacion
de histonas por unirse a ellas previniendo un evento transformante y la proliferacién

tumoral. Esto se observo en un estudio realizado con un extracto proteico de Amaranthus
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mantegazzianus sobre lineas celulares cancerigenas. El extracto se obtuvo a partir de
una harina desgrasada con hexano e hidrolizada con alcalasa. Se realiz6 un tamizaje por
tamafio molecular eliminando los residuos de hidrolisis menores a 3KDa; que podrian
incluir flavonas, saponinas, sales o péptidos pequefos; y se detectaron por electroforesis

varios polipéptidos de tamafios variados.

Los extractos fueron afadidos a cultivos de cuatro lineas celulares cancerigenas (MC3T3-
El, UMR106, Caco-2 y TC7) y se observd una disminucion en el ritmo de proliferacion
con una IC50 de alrededor de 1mg/ml a las 24 horas de incubacion. El efecto parece ser
mediado por induccion de apoptosis porque se observo liberacion de lactato
deshidrogenasa, que es comunmente usada como marcador de apoptosis (Barrio & AAdn,
2010).

En un estudio similar, se aislaron tres compuestos derivados del diacilglicerol a partir de
las hojas de Amranthus tricolor y se probé su capacidad para inhibir la proliferacion de
cinco lineas celulares cancerigenas. Se observé una disminucién significativa en la
proliferacion celular con los tres compuestos con una IC50 del orden de microgramos por
mililitro para todas las lineas celulares. Asi mismo, se observaron efectos inhibitorios
sobre la ciclooxigenasa 1 y 2, enzimas involucradas en la formacion de mediadores de

inflamacién (Jayaprakasam, Zhang, & Nair, 2004).

Conclusiones

Hay una larga historia entre la humanidad y el amaranto, que no es de sorprender dado
que se trata de una fuente de alimento muy accesible y de una éptima calidad nutricional.
El cultivo fue domesticado en América, probablemente al mismo tiempo que se
domesticaba el maiz, lo cual indica que ambos productos se comenzaron a cultivar y a
usar de manera conjunta en la dieta de la época, haciendo una excelente combinacion
nutricional. La planta de amaranto posee caracteristicas ideales para su cultivo dada su
rapidez de crecimiento, su alta resistencia a la sequia y su facil adaptacién a suelos

salinos y al frio.
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Asi mismo, en el contexto de las enfermedades cronico-degenerativas como el cancer vy el
sindrome metabdlico que prevalecen de manera alarmante, el amaranto se presenta
como una alternativa nutracéutica de facil acceso. Sus mudltiples acciones terapéuticas
como antioxidante, anticancerigeno y regulador del perfil lipidico estan todavia por
estudiarse mas a fondo, sin embargo la evidencia muestra claramente su potencial. A
pesar de que los estudios que se realizan actualmente son muy diversos en cuanto a la
especie de amaranto tratada y al tipo de extracto obtenido, se pueden identificar

resultados concordantes que apuntan a los beneficios que trae el amaranto para la salud.

Con la tecnologia actual, ha sido posible estudiar la naturaleza de las moléculas que
componen las distintas partes de la planta de amaranto y mas aln, las sustancias que son
efectivamente absorbidas al tracto digestivo y que tienen un efecto potencial para la salud.
De esta forma se han descrito compuestos como la lunasina, la rutina o el escualeno que
apuntan a ser biomoléculas de alta relevancia terapéutica. En este sentido, también el
estudio del genoma de las distintas especies de amaranto permitird comprender los
mecanismos de produccién enddégena de esas sustancias y asi optimizar su expresion o
disponibilidad.

Con todo este conocimiento serd posible disefiar alimentos a base de amaranto que
contengan las concentraciones ideales de nutracéuticos combinando otros alimentos
como cereales, leguminosas, etc. Se espera que también se puedan obtener extractos
especificos para tratar condiciones patoldgicas particulares y generar sustancias bio-

activas mas eficientemente.
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