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e un tiempo a esta parte se ha ido
Drenovando el interés por los efectos

beneficiosos de diversos com-
ponentes vegetales incluidos en algunas
bayas, frutos y componentes cereales.
Desde hace muchos siglos se ha reconocido
el efecto cardiovascular beneficioso sobre
la salud de vino tinto ingerido con
moderacion; similares observaciones son
extensibles al té verde, fruto de granada o
al cranberry americano sobre el que en
particular mi grupo y yo hemos ido
adquiriendo alguna experiencia. Aunque
existen referencias sobre la utilizacién del
cranberry americano por indios nativos
para tratar infecciones urinarias, la primera
investigacion documentada que viene a
avalar dicho efecto data de 1923, fecha en
que se planted la hipdtesis de que la
disminucién del pH de los zumos de fruta
era el mecanismo implicado en el efecto
protector frente a la infecciéon urinaria.
Posteriores investigaciones permitieron
aclarar y desmentir esta afirmacion,
comprobdndose que tal efecto era
consecuencia de un efecto inhibidor de la
adherencia de E. coli al uroepitelio, efecto
qgue se conseguiria fundamentalmente a
través del contenido en proantocianidinas
de tipo A del cranberry (PAC), que
ejercerian un efecto de inhibicion
competitiva, dependiente de la dosis.

La fructosa contenida en los zumos
de frutas y también en el cranberry, inhibe
la adhesion de las fimbrias tipo 1 (manosa
sensibles) a las células uroepiteliales.
Diversos estudios, han demostrado que los
PAC de cranberry inhiben la adhesién de E.
coli P-fimbriado al uroepitelio, con efectos
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poco relevantes sobre las fimbrias tipo 1
(1;2). E. coli es una especie bacteriana con
gran diversidad genética, lo que se debe sin
duda al intercambio de material genético
con otras especies bacterianas del tracto
gastrointestinal. Algunas cepas de E. coli
han adquirido atributos de virulencia que
le permiten colonizar y adaptarse a
distintos nichos bioldgicos del huésped, asi
E. coli puede observarse como agente
responsable de enfermedad gastro-
intestinal, infeccién del aparato urinario,
sepsis 0 meningitis neonatal.

La adherencia de E. coli a los
epitelios se considera el primer paso en el
desarrollo de infeccién, de forma que la
relacidn existente entre su poder patégeno
y la capacidad del tejido para fijarla son dos
factores de gran importancia para el
desarrollo de enfermedad (3). Las cadenas
de oligosacdridos que contienen manosa
son un rasgo muy frecuente en las
oligoproteinas de la superficie de las
células, de ahi que muchas bacterias vy
entre ellas E. coli, hayan desarrollado
fimbrias de adherencia a estas moléculas
(fimbrias tipo 1) que pueden bloquearse de
forma competitiva con la adiccidon de
manosa o fructosa al medio. Acompafiando
a la expresion de las fimbrias tipo 1,
algunas cepas de E. coli expresan una
lectina especifica (a-Gal(l ->4)B-Gal)
asociada con fimbrias P, que median la
adherencia especifica de E. coli a células
uroepiteliales (2). Tanto las fimbrias tipo 1
(manosa sensibles) como las fimbrias P
(manosa resistentes) de E. coli estan
reguladas por genes localizados en el
cromosoma de la bacteria, y su expresion
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puede verse modificada dependiendo de
las caracteristicas del medio de cultivo o de
las caracteristicas del medio interno del
huésped. Algunos autores (4), sugieren que
el cranberry induce cambios confor-
macionales en las macromoléculas de
superficie de las fimbrias P, reduciendo
tanto la longitud como la densidad de las
fimbrias. De esta forma, la cambiante
expresion de lectinas en la superficie de la
bacteria condiciona de un lado Ia
adherencia especifica a receptores de las
células epiteliales, y de otro la modificacion
de algunas caracteristicas fisicas de la
bacteria (hidrofobicidad) que favorecen o
dificultan su acercamiento a la superficie
epitelial y por tanto su adherencia.

POLIFENOLES, UNA FAMILIA MUY
NUMEROSA.

Cuando nosotros hablamos de los
efectos beneficiosos del cranberry, del té
verde y ultimamente del aceite de oliva,
nos estamos refiriendo al efecto de los
polifenoles sobre la salud. En el caso del
cranberry, ademas de los PAC, contiene
cantidades significativas de flavonoles,
isoflavonoides, cumarinas, antocianinas y
acidos fendlicos. Mas de 30 componentes
de los que se desconoce la actividad
biolégica en su mayoria. Los polifenoles
gue son un componente importante de la
dieta no son necesariamente muy activos
en el organismo, ya sea porque tienen una
menor actividad intrinseca, porque se
absorben mal en el intestino, se
metabolizan, o se eliminan rapidamente.
La mayoria de los polifenoles estan
presentes en los alimentos en forma de
esteres, glicdsidos o polimeros que no
pueden ser absorbidos en su forma nativa
y deben ser hidrolizados por las enzimas
intestinales o por la microflora coldnica
para ser absorbidas (5).

Todos los compuestos en |la
naturaleza obedecen a un fin, tal vez
llegado a este punto valga la pena
detenerse y plantear cual es la finalidad de
esta familia de compuestos que se agrupan

bajo la denominacidon de polifenoles. Se
trata de moléculas muy inestables,
facilmente oxidables que brindan a las
plantas en que encuentran de una
proteccion  adicional frente a la
colonizacidon por bacterias y hongos. Se
trata por tanto, de un mecanismo de
defensa ancestral desarrollado por las
plantas para defenderse de infecciones
bacterianas y flngicas. Este mecanismo de
defensa resulta compartido con los
animales que se alimentan de ellas.

El efecto de los polifenoles sobre el
organismo humano y sobre la actividad
adherente de las bacterias no es
equivalente para todas las moléculas de la
familia. Ademas de los PAC, que han sido
mas estudiados en los ultimos afos, otros
componentes del grupo de los flavonoles y
los acidos fendlicos han sido objeto de
nuestra curiosidad. Nuestros datos (no
publicados), demuestran que uno de los
componentes del té verde, la (-)-epi-
galocachtechina-galato,  disminuye la
formacidén de biofilm por E. coli en medios
de cultivo enriquecidos para favorecer la
expresion de fimbrias tipo P, efecto similar
al que observamos tras la incubacién de E.
coli con cranberry. Nosotros hemos
realizado una caracterizacion del jarabe de
cranberry utilizado en diversos ensayos
clinicos  financiados por organismos
oficiales y hemos detectamos wuna
concentraciéon de 750 pupg/ml de (+)-
catechina.

Un acido fendlico en el que merece
la pena detenerse, por tratarse de un
metabolito resultante de la degradacion de
los flavonoles, aunque también se
encuentra en forma  natural en
concentraciones muy elevadas en los
cereales es el acido ferdlico. Se trata del
acido fendlico mas abundantemente
excretado por orina tras recibir una dieta
de cereales (5). Nuestro grupo, ha
observado una fuerte asociacién entre la
excrecion de acido ferulico y el riesgo de
infeccidn urinaria, aspecto que en nuestra
opinibn merece ser investigado en
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profundidad. En diversos estudios in vitro
(6), el acido ferulico ha mostrado actividad
in vitro como inhibidor de la interleucina 8
con efecto proinflamatorio y activador de
neutrdfilos, en consecuencia diversas
medicinas tradicionales han utilizado el
rhizoma de Cimicifuga sp., que contiene
altas concentraciones de acido ferulico e
isoferulico como remedio para diversos
procesos inflamatorios (7). Parece
razonable pensar que altas concen-
traciones mantenidas de acido ferulico en
orina pueden favorecer el desarrollo de
infecciones urinarias al inhibir los
mecanismos proinflamatorios del huésped.
Con esta hipdtesis hemos realizado
diversos estudios comparativos (datos
pendientes de publicacion) y hemos
observado que la excrecién de acido
ferulico esta incrementada en lactantes por
debajo de 1 afio, este aumento debe estar
en relacidon con el predominio de cereales
en la dieta y aunque parezca extraifio en
nuestra muestra observamos un aumento
muy significativo del riesgo de infeccion
urinaria relacionado con este aumento de
excrecion de acido ferdlico (8).
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