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RESUMEN. El ajo ha sido utilizado '\_r\nle'dicamente desde muy
antiguo e, incluso, todavia hoy forma parte de la medicina popular en
muchas culturas. En los dltimos tiempos se ha incrementado el
nimero de estudios sobre la efectividad del ajo en la normalizacién
delos factores de riesgo cardiovascular y sobre el papel del mismo en
el tratamiento de dichas enfermedades. Trabajos recientes sefialan la
existencia en el ajo de gran cantidad de sustancias, muchas de ellas
azufradas, con importantes aplicaciones en el campo de la salud. El
objetivo de este trabajo es revisar los resultados de numerosos
estudios referentes al ajo en relacién con las enfermedades
cardiovasculares. De alguno de ellos puede resumirse que el ajo
puede promover la normalizacién de los lipidos plasméticos, frenar
laperoxidacion lipidica, estimular la actividad fibrinolitica, inhibirla
agregacion plaquetaria, atenuar los cambios morfoestructurales de la
pared vascular relacionado con el envejecimiento o la lesién
aterosclerStica de la misma, y reducir la tensién arterial. Sin embargo
otros estudios recientes no apoyan dichos resultados. Estos efectos
positivos han despertado numerosas expectativas en cuanto al uso del
ajo en la prevencion y control de las enfermedades cardiovasculares.
No obstante, dada la labilidad de algunos compuestos que contiene
y la falta de acuerdo en los resultados obtenidos se sugiere modera-
ciénen su consumo. La variabilidad en su composici6n debida al tipo
de recoleccion y envejecimiento junto con la modificacién en la
composicién original por el enlatado, encapsulado y tratamiento
industrial hacen necesaria la aplicacién de una regulacién que garan-
tice el uso en forma y dosis adecuada de este alimento funcional.
Palabras clave: Ajo, composicién, colesterol, triglicéridos,
lipoprotefnas, fibrinolisis, agregacién plaquetaria, presién arterial.

INTRODUCCION

Como ningiin otro vegetal, a lo largo de la historia, el ajo
ha gozado de una gran variedad de aplicaciones. As{, ademds
de su uso culinario, el ajo también se ha utilizado como
elemento religioso, higiénico, medicinal e incluso, ya dentro
del campo de las creencias mas misteriosas, se le ha atribuido,
Seglinlaleyenda, un poder de proteccién frente alos vampiros.

acepta que el ajo ha formado parte de la dieta de la
humanidad desde el pasado mas remoto. De hecho, se han
éncontrado en cuevas, en su momento habitadas por el hom-
bre, restos de bulbos de ajo de mas de 10.000 afios de
antigiiedad. Su utilizacién en medicina tradicional se remonta
al menos a 4.000 afios (1-5).
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SUMMARY. Review: Cardiovascular effect of garlic (Allium
sativum). Garlic has been used for centuries, and even nowadays is
part of popular medicine in many cultures. New data have increased
the interest in garlic and its role in normalization and treatment of
cardiovascular disease risk factors. Recent studies have shown the
complex composition of garlic, containing many compounds, that
present potential positive effect in the field of health. The aim of the
present paper was to review results of some studies that have found
a relationship between garlic and cardiovascular diseases. From
some of them it can be summarized that garlic can normalize plasma
lipid, check lipid peroxidation, stimulate fibrinolytic activity, inhibit
platelet aggregation, smooth the thickening and structural changes of
artery wall related to aging and atherosclerosis, and decrease blood
pressure. However, some other studies do not support these benefits.
The positive effects found have promoted many study projects,
nevertheless, the extract lability and the lack of result consensus call
for a moderate consumption of garlic and garlic extracts. The
composition variation due to gathering and aging together with the
changes occurring incanning and industrial treatment makes necessary
the application of some norms in the production and consumption of
this functional food in order to guarantee its use in adequate form and
doses.

Key words: Garlic, composition, cholesterol, triglycerides,
lipoprotein, fibrinolysis, platelet aggregation, blood pressure.

Su nombre botdnico es Allium sativum. El término allium
procede de la palabra celta all, que significa ardiente o calien-
te, mientras que sativum es un término latino que significa
cultivado. Su origen parece estar en las estepas del Asia
Central, desde donde se extendi6 hacia el Este hasta alcanzar
China y hacia el Oeste en direccién a Europa (6).

En cuanto a sus efectos beneficiosos se sabe que ya en
tiempos de los faraones, tal como se indica en el papiro del
Cadigo de Ebers, los antiguos egipcios utilizaban el ajo como
ténico cardiaco. En la anciana medicina ayurvédica india, el
ajo erarecomendado para la hipertensién arterial, la debilidad
miocdrdicay otras alteraciones del sistema cardiovascular. En
Europa, esta lilidcea solia emplearse, entre otras dolencias,
para aliviar la dificultad respiratoria que acompaia al edema
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pulmonar secundario a una insuficiencia cardiaca. Algunos
autores, tales como el aleman Hieronymus Bock, en el siglo
XVI1, y el inglés Sir Thomas Sydenham, en el siglo XVIIJ,
recomendaron el ajo para tratar dicho proceso, conocido en el
pasado como hidropesia (6). :

La ciencia moderna ha encontrado que en el ajo existen
diferentes compuestos que presentan efectos terapéuticos en
el campo de las enfermedades cardiovasculares y del cdncer.
También ha sido estudiada su actividad antimicrobiana,
antinflamatoria y antiasmadtica (1,4,5).

Valor nutritivo y componentes bioactivos del ajo

A pesar del uso muy frecuente del ajo en la cocina (e
numerosas culturas como la mediterrdnea, su importanciy
nutritiva en la dieta cotidiana es practicamente insignificante.
Estose debe fundamentalmente a su empleo como saborizanie
en pequefias cantidades y no como alimento. La composicion
en nutrientes del ajo se presenta en la Tabla 1. Cerca del 304
de su parte comestible estd integrado por hidratos de carbonu
disponibles y aproximadamente un 6% por proteinas. Sy
contenido en algunos minerales y vitaminas es interesante
(7.8).

TABLA 1
Componentes nutritivos del ajo (Allium sativum)
Medida Proteinas Lipidos Carbo- Acidos  Etanol Total
hidratos orgénicos
Valor energético
(promedio) por 100g  (Kjul) 102.82 4.44 482.97 0.00 0.00 590.26
de porcién comestible  (Kcal) 24.20 1.08 113.64 0.00 0.00 138.92
Porcentaje de desecho  Promedio 12 Minimo 8 Miéximo 16
Componentes : Medida Promedio Variacién Densidad de nutrientes
Ingredientes principales -
Agua g 64.00 63.00 - 64.60 g/MI 108.43
Protefnas g 6.05 5.30-6.76 g/M] 10.25
Lipidos g 0.12 0.06 - 0.20 g/MJ 0.20
Carbohidratos (utilizables) g 28.41 _ gM] 48.13
Minerales g 1.42 1.40-1.44 _gM] 241
Minerales y elementos traza
Calcio mg 38.00 mg/MJ 64.38
Manganeso ) ug 460.00 g/M] 779.32
Hierro mg 1.40 _ mg/MJ 237
Cobre ug 149.00 37.00-260.00 g/M] 252.43
Zinc ug ‘ 575.00 150.00-1000.00 gM) 974.15
Niquel ug 10.00 _— gMl] 16.94
Molibdeno ug 70.00 g/M1] 118.59
Aluminio ug 1.80 gMJ 3.05
Fésforo mg 134.00 mg/M]J 227.02
Cloro mg 30.00 mg/M] 50.83
Yodo ug 2.70 _— gM] 4.57
Boro ug 440.00 340.00-630.00 g/MIJ 745.43
Selenio i ug 5.69 4.40-28.00 g/M] 9.64
‘Vitaminas
Vitamina E ug 10.90 gMJ 1847
Total tocoferol ug 100.00 g/M] 169.42
Alfa-tocoferol ug 10.00 gM] 16.94
Delta-tocoferol ug 90.00 _— gM] 152.48
Vitamina Bl pg 200.00 180.00-210.00 gMJ 338.83
Vitamina B2 ug 80.00 _— g/M) 135.53
Nicotinamida [T7- 600.00 _ g/M) 1016.50
Vitamina C _mg 14.00 9.00-18.00 mg/MJ 23.72
Acidos
Acido salicilico ug 100.00 g/MJ 169.42
Acidos grasos :
Acido ladrico ug 500.00 g/M] 847.08
Acido palmitico mg 24.00 _— mg/MJ 40.66
Acido estedrico Trazas Trazas Trazas
Acido oleico mg 3.00 _— - mg/MJ 5.08
Acido linoleico mg 62.00 mg/MJ 105.04
Acido linolénico mg 5.50 mg/MJ 932

Modificado de Souci y colaboradores (7).



REVISION: EFECTOS CARDIOVASCULARES DEL AJO 221

. En cuanto a los componentes bioactivos del ajo, éstos se
cuentan por cientos. Identificarlos todos y conocer que accién
o acciones- produce cada uno de ellos es una tarea sin duda
ingente que llevarg varias décadas. La mayoria de los investi-
gadores considera que la clave de los beneficios para la salud
debidos al ajo, reside en su alto contenido en compuestos
azufrados. Aunque muchos alimentos también los poseen, el

-ajo, no obstante, contienen proporcionalmente més que nin-
gin otro vegetal (tres veces mds que sus seguidores mas
préximos: la cebollay el brécoli). Enla Tabla 2 se detallan los
principales compuestos azufrados del ajo y sus posibles accio-
nes biolégicas. Asimismo, en la Tabla 3 se describen los
ingredientes no azufrados m4s significativos del ajo con sus
presumibles efectos biol6gicos.

TABLA 2
Compuestos azufrados del ajo

Compuesto Posible actividad bioldgica

Hipotensora, hipoglucemiante
Previene la formacién de codgulos,
ayuda a disolverlos.
Anti-inflamatorio, vasodilatador,
hipotensor, antibiético

Aliina
Ajoeno (ajocisteina)

Alicina y Tiosulfinatos Antibi6tica, antifingica, antiviral

Alil mercaptano Hipocolesterolemiante, previene la
aterosclerosis, antitumoral, antidia-
bética, hipotensora

Sulfuro de dialilo y afines Hipocolesterolemiante. Aumenta la

producciéndeenzimas desintoxicantes.
Anticancerigeno. Previene los daiios
quimicos del DNA.

S-alil-cistefna y compuestos al Hipocolesterolemiantes, antioxidantes,

y-glutémico quimioprotectores frente al cdncer.
Favorecen la accién desintoxicante del
higado frente a sustancias quimicas

TABLA 3
Compuestos no azufrados del ajo

Compuesto Posible accién biol6gica

Adenosina Vasodilatadora,hipotensora,
miorelajante. Estimula la sintesis de
hormonas esteroidicas.
Estimula la liberaci6n de glucagén

Fructanos (Escorodosa) Efectos cardioprotectores

Fracci6n proteica F-4 Estimula el sistema inmune por medio
de macréfagos y células esplénicas

Quercitina Estabiliza los mastocitos. Ejerce por
tanto efectos beneficiosos enel asma y
la alergia

Saponinas (Gitonina F, Hipotensoras. La Gitonina F es

Eurobésido B) antivirica, el Erubésido B antifiingico

Escordinina Hipotensora en conejos y perros. Fac-
tor de crecimiento en dosis elevadas.
Incrementa la utilizacién de la vitami-
na B1. Antibacteriana

. Antioxidante
As\ilifir::fendlicos Antioxidantes. Antiinflamatorios.

Antiviricos y antibacterianos

Hasta el presente, han sido identificados cerca de 30
ingredientes del ajo con efecto beneficioso potencial sobre la
salud, los cuales manifiestan un amplio abanico de acciones
metab6licas. No obstante, es necesario sefalar que un deter-
minado compuesto del ajo, cualquiera de los que se han
manifestado capaces de ayudar en algtin proceso patolégico,
no necesariamente ha de servir para otros.

El tipo y concentracién de estos compuestos extraidos del
ajo depende de lamadurez del mismo (9), précticas de produc-
ciény cultivo (10), localizaciénen laplanta (11)y condiciones
de procesamiento (12). La obtencién de esencias y extractos
del ajo, el deshidratado, enlatado y congelacién llevan a la
formacién de productos con diferentes caracteristicas
fisicoquimicas y propiedades bioldgicas (p.e. la alicina tiene
una vida media que puede ir de horas hasta dias en funcién del
disolvente de extraccion utilizado o del pH del medio ya que
apH 4cido la aliinasa, enzima responsable de la formacién.de
alicina se inactiva. También el aceite esencial de ajo obtenido
por destilacién a vapor posee propiedades antioxidantes, pero
carece de propiedades bactericidas y antitrombéticas (12). El
almacenamiento también parece influir en el incremento de
compuestos azufrados, probablemente por la formacién gra-
dual de S-alk(en)il-L-cisteina sulf6xidos a partir de precurso-
res con g-glutdmico (13,14). Por otra parte, los compuestos
azufrados del ajo desencadenan un variado y dnico conjunto
de reacciones quimicas, que son las que generan muchos de
sus efectos metabélicos.

Lamayoriadelos componentes azufrados no estdn presen-
tes en las células intactas. Cuando un ajo es machacado,
partido o cortado, varios de sus componentes azufrados son
liberados, abandonando el interior de las células vegetales;
entonces interaccionan unos con otros para desencadenar una
cascada de reacciones quimicas, generadora de un elevado
conjunto de componentes. Asi por ¢jemplo, cuando la célula
se rompe tienen lugar lareaccién entre el enzima aliinasa y los
precursores voldtiles (S-alkenilcisteina sulféxido y &cido
sulfénico) resultando la formacién de diferentes tiosulfinatos
y compuestos derivados relacionados con el 4cido sulfénico
(Figura 1). La descomposicién de los sulfinatos tales como la
alicina (dialil tiosulfinato) puede ocurrir a través de diferentes
vias metab6licas. Una de ellas combina tres moléculas de
alicina produciendo dos moléculas de ajoeno. A través de
otras degradaciones no enzimadticas los tiosulfinatos se trans-
forman en otros compuestos azufrados tales como los
tiosulfinatos, cepenos, mono, di, tri y tetrasulfuros, tioles,
tiofenos y anhidrido sulfuroso (15).

Cuando el ajo es sujeto a extraccién con agua y etanol a
temperatura ambiente se produce alicina la cual es responsa-
ble del olor del ajo. Una extraccién mas suave empleando
etanol absoluto a temperaturas inferiores a cero grados centi-
grados produce aliina (1) (Figura 1). En presencia de aliinasa,
la alifna se descompone en 4cido 2-propensulfénico el cual se
dimeriza en alicina (1), sustancia que posee diferentes accio-
nes p.e. hipolipemiantes (16). Otras reacciones que tienen
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lugar, pero que escapan al contenido de esta revisién, han sido
comentadas por Mazza (9).

Los diversos componentes del ajo muestran diferentes
cualidades en cuanto asu absorciondigestiva, biodisponibilidad
y efectos sobre el organismo, enfuncién de las transformacio-
nes que sufren durante el proceso digestivo. LaTabla4 resume
algunos de los mecanismos metabdlicos en los cuales se
involucran algunos compuestos del ajo.

FIGURA 1
Efectos del procesado en la formaci6n de diferentes
compuestos bioactivos del ajo. Modificado de Block (1)
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TABLA 4
Metabolismo de algunos componentes del ajo

Compuesto Metabolismo -

Ajoeno Reaccionaconlacisteina paraformarajocisteina
y S-ally}-mercaptocisteina (SAMC). Al ponerse
en contactoconel aminodcido cisteina, el methyl-
allyl-trisulfuro también se metabolizaen SAMC.

Aliina En gran medida es absorbida en el intestino, y

cerca de un 60% es biodisponible. Parte se
transforma en sulfuro de dialilo y luego en
SAMC o sulfatos. La absorci6n es muy ripida.
Desaparece de la circulaci6n en 6 horas.
Sustancias que contienen Estas reaccionan con la alicina y otros
cisteina
dona rdpidamente el torrente circulatorio, sien-
do convertida en sulfatos en el higado.
No se detecta alicina en sangre u orina después
de ingerir ajo.
Se convierte en parte en sulfato y en parte se
excreta por orina
S-alil-mercapto-cisteina Se transforma en sangre en alil meracaptano
(SAMC)
S-alil-cisteina

Sulfuro de dialilo

Una vez absorbida alcanza un mdximo en sangre
a los 30 minutos, encontrindose en todos los
érganos excepto en los rifiones, después de 6
horas desaparece completamente de sangre. En
el higado se transforma pargialmente en N-
acetil-S-alicilcisteina que luego es filtrada por
los rifiones.

Compuestos de Vinilditina Lentamente absorbidos durante 2 horas. Algu-
nos de ellos se acumulan_en los adipocitos,
mientras que otros se excretan ripidamente, por
lo que no suelen detectarse en plasma.

tiosulfinatos paraformar SAMC. Laalicinaaban- -

No obstante, debido a que las enfermedades
cardiovasculares constituyen la causa de muerte mas impor.
tante en los paises desarrollados y alos numerosisimos esfyer-
zos de investigacion encaminados a prevenirlas y/o curarlas,
estamini-revision se centra en analizar diferentes aspectos dej
ajo en relacién con las mismas.

Efectos del ajo sobre los niveles de lipidos y lipoproteinas
séricas

Estudios en animales de experimentacién muestran que el
ajo modifica los lipidos sanguineos (17-22). En humanos, el
ajo o sus extractos en polvo o aceites esenciales - se han
mostrado capaz de contrarrestar el aumento de colesterol y
triglicéridos sanguineos inducido por la ingesta de grasas
saturadas (23,24). Este efecto persiste después de que el ajo
sea cocinado. En voluntarios con niveles normales de lipidos
sanguineos, Bhushan y colaboradores encontraron que el ajo
produce una disminucién del 15% del nivel de colesterol (25).

Un amplio niimero de investigadores han estudiado los
efectos del ajo sobre la normalizacién de los lipidos sangui-
neos en pacientes en riesgo cardiovascular. Asi Augusti traté
con ajo a pacientes con hipercolesterolemia, observando una
disminucién del 29% en los niveles de colesterol después de
2 meses (26). En otros estudios realizados en pacientes con
enfermedad coronaria arterial, la medicacién con aceite esen-
cial de ajo durante 5 meses produjo una disminuci6n del 10%
del colesterol del suero y de un 21% en los triglicéridos. Las
lipoproteinas de alta densidad (HDL) se incrementaron un
31% y las de baja densidad (L.DL) disminuyeron en un 7.5%
(27). Después de 8 meses de tratamiento, los niveles de
colesterol y triglicéridos habian disminuido un 17% y un 20%
respectivamente, al tiempo que se produjo un incremento de
los niveles de HDL (27).

Sucur estudié el efecto del ajo sobre los lipidos y
lipoproteinas séricas en 200 pacientes con
hiperlipoproteinemia. Surespuesta al tratamiento estuvo mar-
cada por una mejora en los patrones de lipidos sanguineos
(28). Por su parte, Ernst y colaboradores trataron a 10 pacien-
tes hipercolesterolémicos con una dietahipocal6ricay 600 mg
diarios de exiracto de ajo en polvo, mientras que el grupo
control sélo recibié la correspondiente dieta. Dichos autores
encontraron que, aunque los niveles de colesterol disminuye-
ron en ambos grupos, la reduccién fue solamente un 10%
mayor en el grupo que recibié ajo. La concentracién de los
triglicéridos séricos bajé de manera significativa sélo en los
pacientes tratados con dicho vegetal. También los niveles de
LDL se redujeron después de 4 semanas de tratamiento con
ajo, mientras que los de HDL se mantuvieron invariables (29)-

Warshafsky y colaboradores hallaron que la ingestién de
medio a un diente de ajo al dia redujo los valores de colesterol
en un 9% (30). En un amplio meta-an4lisis, Silagy y Neil
concluyeron que el ajo reduce los niveles de colesterol en un
12% - también los de triglicéridos- y que dicha reduccién se
hace patente a las 4 semanas de tratamiento, manteniéndose
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durante todo el tiempo que duré el experimento (Figuras 2 y
3). Asimismo, observaron que la maxima reduccién de
colesterol s€ daba con el empleo de ajo crudo, a una dosis
diariade 10 g (3 dientes), 0 de aceite de ajo, a una dosis diaria

de 8 mg (31).

FIGURA 2
variacién de los niveles de colesterol en pacientes tratados
con ajo frente a placebo. Modificado de Silagy and Neil (31)
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FIGURA 3
Variaci6n de los niveles de triglicéridos en pacientes
tratados con ajo frente a placebo. Modificado de Silagy and

Neil (31)

mmol/L

3+
2547

i
1,54 F

1_4-

Basal 4 8 12 16  Semanas

Otros estudios mas recientes, no obstante,h)untan dife-
fentes resultados. Asi, McCrindle y colaboradores suministra-
Ton extracto de ajo en polvo (300 mg, 3 veces al dfa) o placebo
de igual apariencia- a una treintena de nifios y muchachos
afectados de hipercolesterolemia familiar con edades com-
Prendidas entre 8 y 18 afios. Después de 8 semanas de
€Xperimento no encontraron efectos significativos entre am-

bos grupos en el colesterol total, LDL-colesterol, HDL-
colesterol, triglicéridos, apolipoproteina B-100, lipoproteina
(a), fibrinégeno y homocisteina (32). Sélo se afectaron
significativamente los niveles de Apolipoproteina A-I, los
cuales aumentaron un 10%, sugiriendo por tanto un efecto
beneficioso débil del consumo de ajo. Otros dos grupos de
investigadores observaron que dosis de 300 mg de extracto de
ajo, 3 veces al dia se mostraron ineficaces para bajar los

. niveles de colesterol y lipidos sanguineos en pacientes adultos

(33,34). Igualmente otros estudios disefiados de forma cuida-
dosa no han logrado demostrar ningiin efecto sobre las
lipoproteinas de la suplementacién con extracto de ajos (34-
37). Un aspecto detallado de los resultados de uno de esos
estudios recientes se presenta en la Figura 4. Sin embargo
otros grupos de investigacidn si han sefialado la eficacia del
consumo de dicho vegetal sobre el metabolismo lipoproteico
(38,39).

FIGURA 4
Efectos de una preparacién de aceite de ajo obtenido por
destilacién al vapor (equivalente a 4-5 g de dientes de ajos
frescos 04.000 unidades de equivalentes de alicinaal dia). Los
valores con sus barras de error representan la media con sus
intervalos de confianza (95%) de la diferencia obtenida por el

. tratamiento y placebo. NS: Diferencia no significativa. Los

valores basales (media = DS) en suero para colesterol total

fueron 7,5310,78 mmol/L, para el colesterol transportado por

las lipoproteinas de bajadensidad (LDL-colesterol) 5,35+0,78

mmol/L, para el colesterol transportado por las lipoproteinas

de alta densidad (HDL-colesterol) 1,50 0,41 mmol/L y para

los triglicéridos 1,45+0,73 mmol/L. Adaptado de Berthold y
colaboradores (36)
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Segtin Berthold y colaboradores, algunos estudios inves-
tigando los efectos hipolipemiantes del ajo estan a veces mal
disefiados a causade ladescripciéninadecuada de los métodos
y de los pacientes estudiados o estan sujetos a conflictos de
interés (36). Ademas la precisién de los datos obtenidos en los
meta-analisis estd limitada por la pobre calidad de los estudios
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revisados y el pequefio nimero de estudios donde se sefialan
resultados negativos (36).

Sin embargo, diversas referencias epidemiolégicas apo-
yan los efectos beneficiosos del ajo en las enfermedades
cardiovasculares. Sainani y colaboradores estudiaron la in-
fluencia del ajo, como componente de la dieta, sobre el perfil
lipidico sanguineo de una comunidad y observaron que los
niveles de colesterol més bajos se daban en aquellos indivi-
duos que mayor cantidad de ajos consumian, mientras que los
niveles de colesterol eran progresivamente mas elevados a
medida que disminufa la ingesta de ajo, presentando los
niveles mas altos de este lipido aquellos individuos que no
consumian nada de ajo (40). Bien conocido es el estudio de los
Siete Paises, en el que se encontré una correlacién inversa
entre el consumo medio de ajo y la incidencia de enfermedad
coronaria (41). Un trabajo anterior realizado en Hungria
también comprobé que la poblacién que consumia cantidades
promedio elevadas de ajo estaba especialmente protegida
frente a la cardiopatia coronaria (42). Otros estudios han
sefialado que el consumo de ajos puede disminuir la lipemia
postprandial (43). Aunque los mecanismos bioquimicos res-
ponsables de estas acciones no estdn totalmente definidos, se
cree que este vegetal puede actuar como modulador de muchas
enzimas que participan en el metabolismo lipoproteico y que
podrian explicar, al menos en parte, las modificaciones encon-
tradas en los lipidos plasmadticos. Asf se ha definido el efecto
inhibidor del ajo sobre el enzima clave de la sintesis de
colesterol, la 3-hydroxy-3-metil-glutaril-CoA-reductasa (44).

Efectos del consumo de ajos sobre el status antioxidante y
la peroxidacion del suero y las lipoproteinas -

En 1989 Steinberg y colaboradores combinaban la teoria
lipidica de la aterosclerosis y la respuesta al dafio endotelial,
con los conocimientos referentes a la modificacién oxidativa
de las LDL, insistiendo en el importante papel de las LDL
oxidadas en la génesis y en la progresi6n del proceso

aterosclerético (45). Segiin Witzum algunos factores afectan

de forma determinante la susceptibilidad de las LDL a la
oxidacién (46). Entre los factores intrinsecos merecen desta-
carse el contenido en dichas lipoproteinas de 4cidos grasos
(AG) poliinsaturados y AG monoinsaturados y antioxidantes
enddgenos, también el tamaiio de estas particulas lipoproteicas.
Respecto a los factores extrinsecos destaca el equilibrio entre
elcontenido extracelularde algunos componentes prooxidantes
y la concentracién de antioxidantes, asi como los niveles de
lipoproteinas de alta densidad (HDL) (46). A su vez se ha
demostrado en las lesiones ateroscleréticas la presencia de
tales LDL-oxidadas y anticuerpos autoinmunes contra LDL-
oxidadas (47). Segin Holvoet y Collen estas particulas
lipoproteicas y sus anticuerpos correspondientes acelerarian
la progresi6n de las lesiones (i) incrementando la adhesién de
monocitos y macréfagos generando células espumosas, (ii)
induciendo la migracién de las células de misculo liso y su
proliferacién y transformacién en células espumosas, (iii)

incrementandola adhesiéndelas plaquétas y suagregacién, Iy
cual estimularfa la formacién de células espumosas y prolife.
racion de células de musculo liso; (iv) desencadenando trom.-
bosis, y (v) dificultando la vasodilatacion la cual resultaria en
un incremento del stress circulatorio (48).

Scherat y colaboradores (49) estudiaron en 25 voluntarios
(13 mujeres y 12 hombres) con edad media de 35,2 % 15,1 afios
lainfluencia de la aplicacién de una dosis diaria de 900 mg de
polvo seco de ajo conteniendo 1,3% de alicina durante un
periodo de 9 semanas sobre la peroxidacién del suero vy el
status del glutation (un marcador del balance prooxidante/
antioxidante) (49). Estos autores encontraron al completarse
el tratamiento un descenso del 63% en el status del glutation
(glutation reducido (GSH) y glutation peroxidado (GSSG))
después de 9 semanas de tratamiento. Esta disminucién fue
porcentualmente mas importante en los 9 individuos de mas de
40 afios (76%) que en los 16 con menos de 30 afios (50%). Las
diferencias significativas debidas a la edad al principio del
estudiodesaparecieron al final del tratamiento. Enlos eritrocitos
se encontrd un incremento significativo del GSH que afect§ al
cociente GSSG/GSH (49). Estos resultados sugieren que
dichapreparaciéndeajo tuvounabuenaactividad antioxidante
en los humanos in vivo y estd de acuerdo con otros estudios
(50, 51).

Se ha propuesto que la alicina muestra una analogia
estructural con el dimetilsulféxido el cual posee una buena
capacidad scavenger de radicales libres (49). Ademds, el ajo
contiene ademds selenio de reconocido papel antioxidante
(49). La modificacién del balance prooxidante/antioxidante
promovido por el consumo de ajo se realizaria a través de los
enzimas relacionados con el glutation y del sistema del
citocromo P-450. As{ se ha definido que dicha liliacea es
activadora de los citocromos P-450 IIEI y P-450 IIBI (52), y
de los enzimas glutation-S-transferasa, glutation peroxidasay
glutation reductasa (53). Ademas, puede suponerse que 10s
componentes azufrados del ajo actdan como precursores y
regeneradores del GSH, como inductores enzimdticos de la
sintesis y regeneracion de GSH o como antioxidantes per sé
(49).

Ismail y colaboradores estudiaron en conejos las propieda-
des antioxidantes de dietas hipercolesterolemiantes enrique-
cidas con un 2% de ajo frente a otras conteniendo 10% de
pectina, 2% de ginseng o 135 mg de gemfibrocil/kg de peso
corporal. El incremento de la peroxidacién plasmatica obser-
vado fue muchossignificativamente menor en los animales que
recibieron la dieta que contenia ajo (22).

Aumentodelaactividad fibrinoliticay accién antiagregante
plaquétaria

Para asegurar la hemostasis, la coagulacién sanguinea €s
equilibrada de manera fisiolégica por la fibrinolisis. La altera-
ci6n de la actividad fibrinolitica predispone a la formaci6n de
codgulos y a la trombosis. De otro lado, el aumento de 12
fibrinolisis puede proteger contra la trombosis y el infarto de
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miocardio o cerebral.

Unodelosinvestigadores que més haestudiado los efectos
del ajo es Arun Bordia, de la India (24, 54-60). Para conocer
los posibles efecto fibrinoliticos del mismo, Bordia y colabo-
radores administraron 100g de mantequilla a 10 personas
sanas, lo que produjo un marcada disminucién de la actividad
fibrinolitica. La adicién de 50 g de ajo a la comida de cada
participante produjo una disminuci6n en el tiempo de coagu-
lacién y un incremento en la actividad fibrinolitica (24).

En otro estudio clfnico reciente dos grupos de pacientes
hipercolesterolémicos se trataron con un extracto envejecido
de ajo o con placebo, durante 10 meses y se observé que la
adhesién plaquetaria con fibrinégeno disminuy6 un 30% en el
grupo tratado con el extracto antiguo del ajo en comparacién
con el grupo tratado con placebo (61). Por otra parte, Chutani
y Bordia observaron que tal incremento tenfa lugar entre 6,5
y 12 horas después de la toma de ajo (62). Asimismo, después
de la ingesta diaria de ajo durante un mes, detectaron en
pacientes con cardiopatfa isquémica un incremento entre un
72% y un 85% de la fibrinolisis (62). Segtin Bordia y colabo-
radores, tanto en voluntarios sanos como en enfermos con
cardiopatia isquémica, el ajo también previno el descenso
post-prandial de la actividad fibrinolitica (58). Después de tres
meses de tratamiento con aceite de ajo la actividad fibrinolitica
se elevé en voluntarios un 130%, mientras que en pacientes
conantecedentes previos de infarto de miocardiolo hizoenun
84%, cifra que se redujo a un 24% en pacientes que habfan
sufrido un infarto de miocardio reciente. Sin embargo otros
autores sefialan que el ajo no modifica la fibrinogénesis (63).

Aliy colaboradores han comparado muy recientemente el
efecto de extractos acuosos de ajo y cebolla crudos y hervidos
sobre la agregacidn plaquetaria inducida por coldgeno. Am-
bos extractos crudos inhibieron de forma dosis-dependiente la
agregaci6n plaquetaria, sin embargo el ajo se mostré aproxi-
madamente 13 veces mas activo que la cebolla. Los extractos
hervidos fueron menos activos que los crudos, perdiéndose la
relacién dosis-respuesta en el extracto de cebolla (64).

Bordia y colaboradores sugieren que los componentes del
ajo (y de la cebolla) que actdan previendo la trombosis o la
formacién de codgulos o disolviendo los existentes - lo hacen
gracias a suprimir la formacién de dos grupos de sustancias
que intervienen en la trombogénesis y coagulacién sanguinea:
las prostaglandinas y los tromboxanos (57).

Losdatos epidemiolégicos estdn en sintonia con los descu-
brimientos clinicos. Asi, Sainani y colaboradores encontraron
una correlacién positiva entre actividad fibrinolitica y consu-
mo declarado de ajo (40).

Varios compuestos azufrados del ajo han sido asociados
condicho efecto. Uno de ellos es el ajoeno, el cual se presenta
s6lo en preparaciones de base oleosa. La via precisa por laque
el ajoeno previene la formacién de codgulos no es completa-
mente conocida. Uno de los grupos de investigacién que aislé
primero el ajoeno fue el de Apitz-Castro, quicnes, ademés
encontraron que dicho compuesto del ajo potenciaba el efecto

antitrombético de medicamentos antiinflamatorios (65). Este
equipo investigador sefiala que el ajoeno actiia bloqueando el
receptor GP IIb/IIla, en ocasiones llamado el receptor de
fibrin6geno. El GP IIb/HIa es una proteina que aparece en
abundancia en la superficie de las plaquetas una vez que éstas
han recibido la sefial de formar agregados. Sin embargo, otros
estudios sefialan que el consumo de ajo no reduce in vitro la
union del fibrinégeno al receptor GP 1Ib/IIIa en cerdos (66).
También se ha atribuido este efecto antitrombdtico a la inhi- .
bici6n de la sintesis de tromboxano (67, 68), aunque otros
estudios sefialan que la produccién in vitro de troboxano A2 no
cambia en seres humanos (69). La alteracién de las propieda-
des de la membrana de las plaquetas (70) también ha sido
considerada para explicar los beneficios observados. Asimis-
mo, se ha comprobado que otro componente del ajo, el metil
(2-propenil) trisulfito, es diez veces mas potente inhibiendo la
agregacién plaquetaria que el dialil-disulfito o trisulfito (71).

El ajoeno podria no ser el principal componente activo
antiplaquetario, porque no existe en ¢l ajo de forma natural ni
en sus preparaciones comerciales; pudiendo encontrarse sélo
una pequefia cantidad pequefa de ajoeno en la maceracién
oleica del ajo. No obstante, el ajoeno se ha desarrollado como -
farmaco para tratamiento de desordenes tromboembdlicos,
llegandose incluso a pensar que el ajoeno puede ser til como
antigregante plaquetario en caso de intolerancia al 4cido
acetil-salicilico (72). ;

Algunos trabajos han estudiado la posible conexi6n entre
el ajo, la regulacién de la coagulacion sanguinea y la via L-
arginina-6xido nitrico, sin resultados concluyentes por el
momento (73).

Efecto sobre la tensién arterial ‘

Los efectos hipotensores del ajo ya fueron descritos en el
aiio 1921 por Loeper y Debray (74). Mds tarde, otros estudios
llegaron a la conclusién que la administracién regular de ajo
apacientes con hipertensi6n esencial puede inducir unareduc-
cidén de la tensi6n sistdlica entre 12 y 30 mmHg, y de la
diastélica entre 7 y 20 mmHg (27,75,76). Trabajos mds
recientes han confirmado este efecto hipotensor del ajo (77,
78). No obstante el estudio de McCrindle y colaboradores
realizado en chicos de 8 a 18 afios con hiperlipemia familiar el
suplemento de 300 mg de extracto de ajo 3 veces al diaresult6
ineficaz para disminuir la tensidn arterial (32).

En un estudio no controlado de corta duracién realizado en
seres humanos con hipertensi6n arterial moderada se ha suge-
rido un efecto hipotensor moderado del consumo de ajos (79).
Este efecto también ha sido corroborado en ratas y podria ser
debido a una acci6n directa de algunos componentes del ajo
sobre el endotelio vascular (80).

No se conoce con certezacual o cuales son los ingredientes
del ajo que intervienen en la reduccién de la presién arterial.
Melzig y Krause sefialan que determinados componentes del
ajo (saponinas y carbohidratos afines a la fructosa) actdan
como inhibidores del enzima adenosina deaminasa (ADA) en
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la aorta (81). La adenosina estd presente en cantidades signi-
ficativas en el ajo. Si el enzima ADA es inhibida, mis
adenosina se encuentradisponible. De estaformalaadenosina
puede ayudar a dilatar los vasos sanguineos y a relajar la
musculatura lisa intramural. Ambos efectos conducen aredu-
cir la presién arterial. En dicho estudio también se indica que
algunos de los efectos encontrados desaparecieron cuando en
los experimentos se empleo extracto en polvo en lugar de ajo
fresco (81). \

Otra posible explicacién se encuentra en los trabajos
llevados acaboen la Charing Cross and Westminister Medical
School de Londres por un grupo de investigadores dirigidos
por el doctor Indrajit Das (82). Este grupo encontré una
relacién entre las cantidades de ajo consumidas y los niveles
de 6xido nitrico en sangre. Entre otras muchas funciones, el
6xido nitrico ejerce un importante efecto vasodilatador en
arterias intactas. En experimentos realizados con cultivos
celulares estos autores comprobaron que a medida que se
incrementaba la dosis de ajo, también se incrementaban los
niveles de la enzima 6xido nitrico sintetasa, la cual interviene
en la formacién de 6xido nitrico.

Asimismo, con laintencidn de justificar el efecto hipotensor
del ajo se han propuesto algunos otros mecanismos, tales
como lamodulacién de la produccién de prostaglandinas (83),
o el bloqueo de los beta-adrenoreceptores (78).

Efecto sobre la elasticidad vascular

En un estudio epidemiolégico reciente se ha sefialado el
efecto protector del consumo prolongado de ajo frente a la
pérdida fisioldgica de la elasticidad vascular secundaria al
envejecimiento (84). Enél se seleccionaron 101 adultos sanos
de ambos sexos, con edades entre 50 y 80 afios, que tomaron
una cantidad diaria 300 mg de extracto de polvo de ajo durante
un periodo de 2 6 més afios, frente a otro grupo control de 101
sujetos. Se midié la elasticidad de la aorta por medio de la
velocidad de onda del pulso (PWV) y de laresistencia elastica
vascular (EVR). Las conclusiones de dicho estudio fueron que
la toma prolongada de polvo de ajo contribuye a atenuar la
progresiva falta de estabilidad que con el paso del tiempo se
produce en la pared de la aorta (84).

También se ha visto, sobre todo en animales de laboratorio,
que la administracién de ajo disminuye la acumulacién de
lipidos en las arterias repercutiendo por tanto en la elasticidad
vascular (37,64,80). -

En arterias ateroscleréticas humanas el enzima 6xido
nitrico sintetasa puede promover vasoconstriccién. Dirch y
colaboradores estudiaron el efecto de la alicina y el ajoeno
sobre la induccién del enzima oxido nitrico sintetasa en
macrofagos estimulados con mucopolisacéridos (85). Tanto
el ajoeno como la alicina redujeron la acumulacién de fitrito
(un marcador de lasintesis de 6xido nitrico) en el sobrenadante
de los cultivos de macréfagos. También la expresién génica y
la actividad de la 6xido nitrico sintetasa estuvieron disminui-
das. Dado el papel de los macréfagos en el desarrollo de la

enfermedad cardiovascular (45,48), Dirch y colaboradores
sugieren que los efectos cardiovasculares beneficiosos de]
consumo de ajo podrian deberse a este mecanismo (85).

CONCLUSIONES E IMPLICACIONES

El grueso de estudios, tanto epidemiolégicos como clini-
cos y de laboratorio, sefiala que el ajo puede tener efectos
positivos sobre los factores de riesgo cardiovascular, ya que
reduce la hiperlipidemia, 1a hipertensién, y previene la forma-
cién de trombos. En base a su potencial antiarteriosclerético
(77,85), grupos prominentes de investigacién han apoyado el
uso del ajo para la prevencién de las enfermedades
cardiovasculares (83, 87, 88). Los escasos efectos secundarios
del ajo - olor, molestias digestivas, etc. (6,76), hacendel ajo y
de sus componentes quimicos una atractiva herramienta tera-
péutica en el campo cardiovascular, acercando la posibilidad
de prolongar la vida sin poner en peligro su calidad.

Aunque los resultados de numerosas investigaciones han
encontrado un efecto dosis-dependiente en la actividad del
ajo, no hay consenso en cuanto a la dosis minima requerida
para obtener cambios beneficiosos. No obstante, en cuanto al
extracto en polvo, se suele recomendar una toma minima de
600 mg por dia (lo dosis mds habitual empleada suele ser de
900 mg, dividida en tres tomas). Dada la perdida producida
durante la preparaciones térmicas y culinarias en compuestos
quimicos activos, se aconseja tomar el ajo crudo o en prepara-
ciones especificas. Entre las mds usuales se encuentran: los
aceites esenciales y los extractos secos en polvo; productos
que ademds tienen la ventaja de carecer del fuerte olor propio
del ajo crudo.

Es importante tener presente que la U. S. Food and Drug
Administration no ha aprobado el ajo - ni los productos
derivados del mismo - como agentes reductores del colesterol.
Sin embargo, el gobierno aleman si ha dado un paso en esta
direccién. Como resultado, la Kommission E de la Agencia
Federal Alemana de Salud equivalente a la FDA norteameri-
cana -, ha incluido en su monografia que una dosis de 4 ¢
diarios de ajo crudo, o bien 8 mg de aceite esencial de ajo, son
apropiados para controlar el colesterol y prevenir otros facto-
res de riesgo cardiovascular. Puesto que el peso medio de un
diente de ajo es de tres a cuatro gramos, segiin las recomenda-
ciones del organismo alemdn, un poco menos de un diente y
medio de ajo al dia proveeria la cantidad terapéutica suficien-
te. -

No obstante debemos también considerar que en nutricién
un producto puede ponerse de moda y ser consumido de forma
indiscriminada y en grandes cantidades, pudiendo ocurrir gue
algo beneficioso se convirtiera en t6xico, ya que se es conoci-
do que a dosis altas puede ser causante de irritacién gastricay
nadseas.

Por dltimo creemos que los diferentes resultados obteni-
dos sobre los efectos del ajo se deben:
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ala diversidad de preparaciones del ajo utilizadas

ala diversidad de dosis y periodos de tratamiento

a la naturaleza de los componentes del ajo, ya que su
composicién quimica cambia en funcién de frescura y
secado del ajo.

S6lo ensayos quimicos realizados con preparaciones €s-

trictamente definidas podran permitir la desaparicién de estas
ambigiiedades y de ciertos efectos adversos del ajo. La exis-
tencia de sospechas acerca de la validez de la metodologia
utilizada en muchos estudios, la aparicién de algunos trabajos
que ponen en duda los efectos beneficiosos potenciales del ajo
y la falta de consenso sobre cuales son las dosis y las formas
o presentaciones mds adecuadas, hace necesario que se reali-
cen un mayor n ‘mero de investigaciones al respecto.

1s.
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