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Agallas de plantas: Potencial bioactivo en enfermedades créonicas
no transmisibles, una revision narrativa

Plant galls: Bioactive potential in chronic
non-communicable diseases, a narrative review

Erika Sanchez', Francis Mosquera?, Marcela Vaca®, Estefania Narvdez*, Manuel E. Baldeon®

Resumen

Introduccion: Las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT) son las principales causas de morbi-
mortalidad. La obesidad y sus patologias asociadas comparten alteraciones fisiopatoldgicas como alteracio-
nes de la microbiota intestinal, la inflamacién crénica, el estrés oxidativo, y la sarcopenia. El costo social y
economico del control de estas enfermedades es alto, por lo que es necesario investigar tratamientos nuevos.
Estudios recientes han demostrado que las agallas, formaciones anormales en tejidos de plantas generadas
por la interaccién con organismos externos como los insectos, poseen altas concentraciones de compuestos
fitoquimicos con la capacidad de modular la inflamacion, el estrés oxidativo, la sarcopenia presentes en las
ECNT. Metodologia: Se realizd una revision de la literatura en los repositorios PubMed, Scopus y Google
Scholar, considerando estudios publicados en los ultimos 10 afios. Se seleccionaron investigaciones que
evalluan las propiedades de agallas y sus metabolitos en modelos in vitro, in vivo o in silico, con énfasis en
su potencial tréfico muscular, antiinflamatorio y antioxidante. Resultados: Los estudios indicaron que los
extractos de agallas contienen flavonoides y fenoles con capacidad antioxidante y antiinflamatoria, inhibiendo
enzimas como a-glucosidasa y enzima fosfodiesterasa 1, mejorando perfiles glucémicos y lipidicos en mode-
los animales y celulares. Ademas, evidencio efectos en la reduccion de adiposidad y protecciéon contra el es-
trés oxidativo, asociados a mejoras en funcion muscular y menor inflamacion sistémica. Conclusiones: Las
agallas representan una fuente prometedora de compuestos bioactivos para la prevencion y el tratamiento de
ECNT. Es necesario realizar mas investigaciones pre-clinicas y clinicas para validar su seguridad y eficacia.

Palabras clave: Productos naturales, agallas de plantas, inflamacion, estrés oxidativo, sarcopenia, enferme-
dades crénicas no transmisibles.

Abstract
Introduction: Chronic non-communicable diseases (NCDs) are leading causes of morbidity and mortality.
Obesity and its associated pathologies share pathophysiological alterations such as gut microbiota abnormali-
ties, chronic inflammation, oxidative stress, and sarcopenia. The social and economic cost of controlling these
diseases is high, making it necessary to investigate new treatments. Recent studies have shown that galls, ab-
normal formations in plant tissues generated by interaction with external organisms such as insects, possess
high concentrations of phytochemical compounds capable of modulating inflammation, oxidative stress, and
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sarcopenia present in NCDs. Methodology: A literature review was conducted in the PubMed, Scopus, and
Google Scholar repositories, considering studies published in the last 10 years. Research evaluating the pro-
perties of galls and their metabolites in in vitro, in vivo, or in silico models was selected, with an emphasis on
their muscle trophic, anti-inflammatory, and antioxidant potential. Results: Studies indicated that gall extracts
contain flavonoids and phenols with antioxidant and anti-inflammatory properties, inhibiting enzymes such
as a-glucosidase and phosphodiesterase 1, and improving glycemic and lipid profiles in animal and cellular
models. Furthermore, they demonstrated the effects in reducing adiposity and protecting against oxidative
stress, associated with improvements in muscle function and reduced systemic inflammation. Conclusions:
Gills represent a promising source of bioactive compounds for the prevention and treatment of NCDs. Further
pre-clinical and clinical research is needed to validate their safety and efficacy.

Keywords: Natural products, plant galls, inflammation, oxidative stress, sarcopenia, chronic non-communica-

ble diseases.

Introduccion

Las enfermedades cronicas no transmisi-
bles (ECNT) son un problema creciente de
salud publica mundial y son responsables
de aproximadamente el 74% de las muer-
tes anuales segun la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS)'. Las ECNT mas rele-
vantes incluyen la obesidad, la diabetes
mellitus tipo 2 (DMT2), las enfermedades
cardiovasculares, el cancer, las enferme-
dades respiratorias cronicas y las enferme-
dades mentales. Estas patologias compar-
ten alteraciones fisiopatolégicas comunes,
como disbiosis de la microbiota intestinal,
la inflamacion cronica, el estrés oxidativo,
la resistencia a la insulina y la sarcopenia.
Ademas, la presencia de estas alteraciones
ha sido asociada con un mayor riesgo de
discapacidad y mortalidad®. En este con-
texto, es necesario investigar tratamientos
novedosos que permitan prevenir y manejar
adecuadamente estos problemas de salud
publica que afectan a toda la sociedad.

La obesidad y sus complicaciones se han
constituido en verdaderas epidemias alre-
dedor del mundo. La obesidad es una en-
fermedad que se caracteriza por presentar-
se como una patologia inflamatoria con un
componente de deterioro muscular, conoci-
da como obesidad sarcopénica®?. Para el
ano 2022, la OMS reportd que el 16% de
los adultos en el mundo, equivalente a mas
de 890 millones de personas, presentaban
obesidad, lo que representa un incremen-
to de cuatro veces en comparacion con la
década de 19902 En las Américas, la OPS

estima que el 67,5% de los adultos tienen
sobrepeso u obesidad*. En Ecuador, la En-
cuesta Nacional de Salud y Nutricion (EN-
SANUT) de 2018 reveld que el 25,7% de los
adultos padecen obesidad, mientras que
el 63,6% presentan sobrepeso u obesidad
combinados®. En un reciente reporte que
evalué a aproximadamente 2000 personas
adultas de la provincia de Pichincha, se de-
mostré que el 78,2% tenia exceso de peso
(44,8% sobrepeso y 33,5% obesidad)®. Es-
tos datos demuestran que la obesidad es
un problema de salud publica a nivel global
con importantes complicaciones para la sa-
lud de las personas que la padecen.

Una de las patologias comunmente re-
lacionadas con la obesidad es la DMT2.
Esta enfermedad es una de las ECNT més
prevalentes y con mayor impacto negativo
en la salud y en la calidad de vida de las
personas. La Federacion Internacional de
Diabetes (FID) estima que el 11,1% de los
adultos entre 20 y 79 afios viven con diabe-
tes, 0 que equivale a cerca de 589 millones
de personas en 2024, siendo la gran mayo-
ria de casos de DMT2’. En la region de las
Américas, la Organizacion Panamericana
de la Salud (OPS) sefiala que 112 millones
de adultos mayores de 18 anos padecen
diabetes, lo que representa el 13% de la po-
blacion adulta®. En Ecuador, la FID reporta
que 552 800 adultos (de 20 a 79 afios) viven
con diabetes, equivalentes a una prevalen-
cia del 4,9%’. En un estudio sobre la pre-
valencia de sindrome metabdlico y DMT2,
en adultos ecuatorianos, la DMT2 afect¢ al
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9% de los hombres y al 10% de las mujeres,
siendo mas comun en personas mayores de
50 anos, con bajos ingresos, siendo el do-
ble de prevalencia en individuos con obe-
sidad y asociandose con mayor frecuencia
de dislipidemia®. Estas cifras muestran la
magnitud de la DMT2 y la necesidad de dis-
poner de medidas efectivas para su control
y prevencion.

Los compuestos bioactivos presentes en las
plantas han demostrado tener propiedades
terapéuticas que contribuyen a la preven-
cion, promocion y manejo de diversas pato-
logias, debido a sus compuestos fitoquimi-
cos®. Entre estos destacan los metabolitos
secundarios, como flavonoides, compues-
tos fendlicos, saponinas y terpenoides, los
cuales son parte de los mecanismos de de-
fensa vegetal y han sido empleados como
tratamiento de diversas enfermedades me-
tabodlicas™. Asi, diversos farmacos utilizados
en la préactica clinica han sido desarrollados
a partir de compuestos de origen vegetal.
Un ejemplo representativo es la metformi-
na, uno de los tratamientos de primera linea
para el manejo de la DMT2, derivada de
la Galega officinalis, una planta utilizada
tradicionalmente por sus efectos hipoglu-
cemiantes'". Otro ejemplo son las estatinas,
utilizadas para reducir los niveles de coles-
terol en sangre y prevenir complicaciones
cardiovasculares, son producidas por hon-
gos de los géneros Penicillium y Aspergi-
llus®. Asi mismo, la aspirina se desarrollé a
partir del acido salicilico presente en la cor-
teza del sauce (Salix alba), compuesto con
efectos antiinflamatorios y antiagregantes
plaquetarios que contribuyen a reducir la
formacion de trombos y el riesgo cardiovas-
cular en la DMT2. Estos ejemplos resaltan
la importancia de las plantas como fuente
clave para el desarrollo de medicamentos
gue hoy son esenciales en el tratamiento de
la DMT2 y sus comorbilidades.

Eluso de plantas en el tratamiento y la modu-
lacion de la obesidad y de las ECNT asocia-
das nace como una alternativa terapéutica,
debido a que estos compuestos bioactivos
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modulan marcadores proinflamatorios, la
microbiota intestinal, generan termogéne-
sis, mejoran la sensibilidad a la insulina y
reducen el estrés oxidativo''¢. Por ejemplo,
la berberina presente en la cuircuma tuvo
resultados en la modulacion de la microbio-
ta, a través de la reduccion de marcadores
de endotoxemia y el aumento de bacterias
productoras de acidos grasos de cadena
corta (SCFA, por sus siglas en inglés)". La
curcumina, también proveniente de la cur-
cuma, ejerce actividad antiinflamatoria y
antioxidante al reducir IL-6, TNF-a, marca-
dores de estrés oxidativo y parametros de
sensibilidad a la insulina. Las catequinas
(galato de epigalocatequina, EGCG por sus
siglas en inglés) del té verde promueven la
termogénesis, tienen efectos antioxidantes
y moduladores de la microbiota'®. Por ulti-
mo, la capsaicina del aji andino y el tomate
favorecen la saciedad y la modulacion de
la microbiota, reportando reduccion de en-
dotoxemia y mejora metabdlica en mode-
los animales™. También, se ha observado
que estos compuestos presentan actividad
antioxidante como la reduccion en la pro-
duccion de especies reactivas de oxigeno
(ERO), inhibicion de las rutas de sefializa-
cion inflamatoria, reduccion de la gluco-
neogénesis hepatica, proteccion celular y
modulacion de rutas de senalizacion de in-
flamacion®20.

En los ultimos anos, la comunidad cientifi-
ca ha mostrado interés en el estudio de las
llamadas agallas vegetales?' que son for-
maciones anormales en tejidos de plantas
generadas por organismos externos modi-
ficando su disefio y desarrollo normal. Se
destacan las agallas formadas por la inte-
raccion con insectos por ser las mas ela-
boradas y diversas, creciendo en diferentes
estructuras de la planta?23. Los registros de
usos de agallas vegetales en distintas areas
se remontan a muchos afios atras, como es
el caso de las agallas presentes en el ar-
bol de roble que han sido empleadas como
medicina tradicional para tratar afecciones
inflamatorias, diarrea, dolor de estdbmago,
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dolor de muelas y caries; también en los
cuidados postparto y las enfermedades re-
lacionadas con el estrés oxidativo®.

Las agallas han demostrado poseer una alta
concentracion de compuestos fitoquimicos
gue son parte del sistema de defensa de la
planta y poseen efectos medicinales reco-
nocidos?*. Debido a que el tejido de la aga-
lla experimenta un estrés oxidativo elevado,
se ha observado que estas formaciones
acumulan mayor cantidad de polifenoles,
flavonoides y taninos, responsables de sus
propiedades antioxidantes y antiinflamato-
rias®. La presencia de estos compuestos
bioactivos puede modular mecanismos cla-
ve en la fisiopatologia de la obesidad y de
las ECNT asociadas, como la inflamacion
cronica, la resistencia insulinica, la sarco-
penia y el estrés oxidativo, contribuyendo
potencialmente a la prevencion y el control
de estas enfermedades®.

En la presente revision narrativa se ana-
lizara la evidencia cientifica mas recien-
te relacionada con las agallas vegetales y
su potencial bioactivo sobre el manejo de
la inflamacion y sarcopenia. El estudio de
las agallas y sus metabolitos podria abrir
nuevas perspectivas para el desarrollo de
estrategias preventivas y terapéuticas diri-
gidas al manejo de las enfermedades cro-
nicas. Estas terapias alternativas podrian
complementar los enfoques tradicionales
para el manejo de inflamacion, el estrés oxi-
dativo y la sarcopenia, caracteristicas de la
obesidad y enfermedades asociadas.

Metodologia: Se realizd una revision narrati-
va de la literatura cientifica disponible sobre
las agallas de plantas y su potencial tera-
péutico para la obesidad y para las ECNT
asociadas. En la Figura 1 se indica el dia-
grama de flujo de proceso de seleccion de
publicaciones cientificas utilizadas en esta
revision. La busqueda bibliogréfica se efec-
tud entre enero y agosto del 2025 en las ba-
ses de datos cientificas PubMed, Scopus y
Google Scholar, utilizando operadores boo-
leanos (AND, OR, NOT) y palabras clave en
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espafol e inglés tales como: “plant galls”,
“‘gall extracts”, “inflamation”, “bioactivi-
ty”, “sarcopenia”, “anti-inflamatory activity”
“agallas de plantas”, “extractos de agallas”,
“‘inflamacion”, “bioactividad”, Figura 1. Los
estudios recuperados fueron sometidos a
un proceso de seleccion basado en la re-
vision del titulo, resumen y ano de publica-
cion, considerando los criterios de inclusion

y exclusion previamente establecidos

Criterios de inclusion
Se incluyeron estudios que:

Contuvieran informacion sobre las agallas
de plantas, sus extractos, metabolitos, pro-
piedades y aplicaciones.

Correspondieran a modelos in vitro, in vivo
o in silico relacionados con procesos infla-
matorios.

Aportaran evidencia del potencial antiinfla-
matorio y/o bioactivo de compuestos deri-
vados de agallas.

Establecieran bases para futuras investiga-
ciones en este campo.

Hubieran sido publicados en los ultimos 10
anos.

Estuvieran disponibles en inglés o en espa-
Aol.

Criterios de exclusion

No se incluyeron:

Articulos duplicados.
Publicaciones incompletas.

Estudios que no involucren agallas de plan-
tas.

Publicaciones de baja calidad metodologi-
ca.
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Los articulos encontrados mediante la es-
trategia de busqueda en las bases de datos
mencionadas fueron analizados vy filtrados
por los autores, Figura 1. De la literatura ini-
cialmente recuperada, se seleccionaron 12
articulos relevantes relacionados con las

agallas de plantas, de los cuales 4 fueron
excluidos por no cumplir los criterios de in-
clusiéon/exclusion del estudio, Figura 1. Los
8 estudios incluidos en el analisis constitu-
yeron la base principal para la evaluacion
critica de la evidencia disponible.

Identificacion bases de datos

datos

Bases de datos
seleccionadas

l

1. Fuentes de

PubMed, Scopus y Google Scholar

Revision de criterios y filtracion de articulos por palabras clave

|

Articulos revisados
con los criterios
(n=12)

|

Articulos excluidos

2. Revision y filtracion

Palabras clave: “agallas de plantas”,

3w

“extractos de agallas”, “inflamacién”,
D @

“bioactividad”, “sarcopenia”, “actividad
antiinflamatoria”.

Se excluyeron por no cumplir con los

— criterios de inclusion, pero se usaron como

(a=4)

|

Estudios incluidos
(n=28)

3. Seleccion

referencias adicionales.

Articulos totales utilizados en la revision
narrativa

Figura 1. Diagrama de flujo de proceso de seleccidon de publicaciones cientificas sobre
agallas de plantas, inflamacion, sarcopenia, y enfermedades crénicas no transmisibles.

Elaborado en Biorender.

La informacion narrativa se organizé en
subtemas para facilitar su comprension y
analisis como se indica en el resto del ma-
nuscrito.

Inflamacion crénica de bajo grado en la
patogénesis de la obesidad

La inflamacion sistémica cronica de bajo
grado, conocida como metainflamacion,
se encuentra presente en varios 6rganos
que participan en el metabolismo energé-
tico como el pancreas, el higado y princi-

64

palmente el tejido adiposo?. Caracteris-
ticamente, la obesidad se presenta en un
entorno proinflamatorio que se genera en el
tejido adiposo?-2°. La acumulacion de gra-
sa provoca estrés celular e hipoxia en los
adipocitos; esto lleva a su muerte y a la li-
beracion de células proinflamatorias (IL-6,
TNF-a, 1L-1B)?"?8. Estas moléculas activan
los receptores presentes en las células in-
munes denominados receptores de recono-
cimiento de patrones (PRR, por sus siglas
en inglés)®. Por otro lado, los PRR también
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son estimulados por productos microbianos
como los lipopolisacaridos (LPS) presentes
en las bacterias Gram negativas; estos ac-
ceden al torrente circulatorio desde el intes-
tino debido a la permeabilidad incrementa-
da del epitelio intestinal en las personas con
obesidad?®'. El incremento de la permeabili-
dad intestinal posiblemente es el resultado
de alteraciones de la microbiota durante la
obesidad, asi como de la activacion de las
células inmunes con receptores PRR que
estan presentes en el tejido adiposo®. Esto
genera la liberacion de citoquinas inflama-
torias IL-6, IL-1, TNF-a , cuya presencia
cronica ha sido asociada con la resistencia
a la insulina y envejecimiento prematuro?.
Otros factores como la ingesta energética
elevada e interacciones paracrinas alte-
ran la produccion de hormonas y citocinas
proinflamatorias, favoreciendo la disfuncion
del tejido adiposo y aumentando el estado
inflamatorio sistémico®.

Las citocinas inflamatorias activan vias de
sefalizacion que terminan con la activacion
de los factores nucleares JNK y NF-kB en
tejidos que responden a la insulina®3%. La
activacion de estas vias intracelulares inter-
fiere con las vias de activacion estimuladas
por la insulina luego de ser reconocida por
su receptor, inhibiendo asi la funcion del
sustrato 1 del receptor de insulina (IRS-1)%.
Esta interferencia en la via de sefializacion
de la insulina no permite que los transpor-
tadores de glucosa realicen su funcion de
conducir la glucosa al interior de las células,
alterando el metabolismo y, consecuente-
mente, la resistencia del receptor a la insuli-
na?. Ademas, las células T CD4+, células T
CD8+ (células T citotoxicas), células asesi-
nas naturales (células NK) y macréfagos M1
favorecen el desarrollo de insulinoresisten-
cia®®%, Esto resalta la importancia del con-
trol de la inflamacion cronica generada por
el tejido adiposo en las ECNT. La activacion
continua de estas células inmunitarias y la
liberacion de citocinas proinflamatorias no
solo complican el estado inflamatorio, sino
que también contribuyen al aumento del es-
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trés oxidativo, estableciendo un vinculo bi-
direccional entre ambos procesos patologi-
cos. Estos datos demuestran que el control
de la inflamacion seria un factor importante
en el manejo de las enfermedades metabo-
licas.

Inflamacion y el estrés oxidativo

En la inflamacion, vasodilatacion y el in-
cremento de la permeabilidad vascular, se
producen las denominadas ERO mediante
el proceso del estrés oxidativo (EO)*"%8. Las
EROs incrementan la inflamaciéon condu-
ciendo a mayores alteraciones de la funcion
celular y tisular®®. Mientras que en el esta-
do de hiperglucemia, varias vias metabdli-
cas se ven afectadas, como es el caso de
la via glucolitica, de las hexosaminas y la
del poliol; también la activacion de la pro-
teina quinasa C (PKC) y la formacion de
productos finales de glicacion avanzada
(AGE)¥. El proceso de glucdlisis bajo hiper-
glucemia genera un exceso de EROs que
dana el ADN celular. La enzima de repara-
cion PARP1 se activa, inhibiendo otra enzi-
ma llamada Gliceraldehido-3-fosfato deshi-
drogenasa (GA3PDG), enzima clave de la
glucdlisis que participa en la generacion de
energia celular, la regulacion de la apopto-
sis, la transcripcion génica y la respuesta
al estrés oxidativo®. Esta inhibiciéon provo-
ca la acumulacion de intermediarios de la
glucdlisis, como el gliceraldehido-3-fosfato
(GAS3P). El aumento de GA3P potencia otras
vias prooxidantes y puede causar la au-
tooxidacion de la glucosa, liberando peroxi-
do de hidrégeno y glioxal, un precursor de
los AGE, lo que contribuye aun mas al EO%.
La hiperglucemia y el EO no son procesos
aislados, sino que se retroalimentan. El ex-
ceso de glucosa favorece la produccion
de EROs, incrementando la inflamacion vy
creando un mayor deterioro metabdlico y
tisular.

También, el EO se relaciona con la disfun-
cién mitocondrial, un factor que puede de-
teriorar las células beta pancreaticas. En
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enfermedades como la DMT2, se ha obser-
vado que las mitocondrias de las células
beta del pancreas son mas pequefas, frag-
mentadas y edematizadas, lo que sugiere
un dafno estructural y funcional®. Estas cé-
lulas son vulnerables al EO ya que tienen
niveles muy bajos de enzimas antioxidantes
para contrarrestarlo, a pesar de su alto con-
sumo de oxigeno. La combinacion de un
aumento en la produccion de EROs y una
baja defensa antioxidante las hace suscep-
tibles a la apoptosis, comprometiendo asi la
produccion de insulina®.

Por otro lado, las EROs pueden desenca-
denar inflamacion vascular, calcificacion
del musculo liso vascular y disfunciéon en-
dotelial*’. Cuando hay desequilibrio de la
homeostasis del cuerpo, el contacto de las
EROs con el endotelio puede favorecer la
coagulacion y aumentar la permeabilidad
vascular, lo que altera la correcta distribu-
cion de los fluidos y provoca la pérdida de
estos alterando la funcion celular®. La
produccion excesiva de EROs debido a la
hiperglucemia, el EO vy la inflamacion lleva
al dano de estructuras mitocondriales, ce-
lulares, y tisulares. Ademas, altera procesos
metabdlicos clave como la glucdlisis y favo-
rece la formacion de productos de glicacion
avanzada. Este desequilibrio metabdlico no
solo aumenta la inflamacion y el deterioro
tisular, sino que también compromete la
funcion de las células beta pancreéticas y
del endotelio vascular, favoreciendo asi el
desarrollo y progresion de complicaciones
metabdlicas y vasculares asociadas a la
DMT2.

Inflamacioén y permeabilidad intestinal

La etiologia de la obesidad es multifacto-
rial; factores como el sedentarismo, habitos
alimentarios poco saludables, predisposi-
cion genética y el ambiente influyen en su
desarrollo*2. Un factor que contribuye a la
presencia y progresion de la obesidad de
manera significativa es la disbiosis de la mi-
crobiota intestinal, que también tiene un rol
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determinante en otras enfermedades meta-
bdlicas como la DMT2%.

La microbiota intestinal es un ecosistema
complejo cuya composicion influye en el
metabolismo energético, la funciéon inmune
y endocrina*. En la obesidad se produce
una disbiosis caracterizada por una me-
nor diversidad microbiana, alteraciones en
la estructura y funciéon bacteriana y mayor
permeabilidad intestinal, favoreciendo el
ingreso de compuestos microbianos desde
el lumen intestinal hacia la sangre, como el
LPS, produciendo un estado de endotoxe-
mia metabdlica®.

En condiciones fisioldgicas, la barrera in-
testinal busca mantener un equilibrio entre
la permeabilidad selectiva y la proteccion
inmunologica, absorbiendo nutrientes vy
previniendo el paso de microorganismos
patdégenos y sustancias nocivas. Sin em-
bargo, en la obesidad, dietas altas en gra-
sa y bajas en fibra producen una disbiosis
de la microbiota intestinal y una alteracion
en la permeabilidad del epitelio intestinal®®.
La pérdida de la integridad de esta barrera
genera una disfuncion que permite el paso
incontrolado de metabolitos microbianos vy
otras toxinas hacia la circulacion. Esto des-
encadena una respuesta inflamatoria sisté-
mica, contribuyendo al desarrollo de resis-
tencia a la insulina, disfunciéon endotelial,
EQ, progresion de la obesidad y la DMT24-
“_En este contexto, el consumo de alimen-
tos dirigidos a fortalecer la eubiosis de la
microbiota intestinal contribuira a disminuir
la inflamacion y a reestablecer la integridad
y funcién del epitelio intestinal.

Sarcopenia en la fisiopatologia de la obe-
sidad

La sarcopenia es una condicion clinica ca-
racterizada por la pérdida de masa y fuerza
musculares; especificamente del musculo
esquelético®. Esta condicién puede cla-
sificarse en diferentes categorias. Asi, se
define como sarcopenia primaria aquella
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vinculada directamente al envejecimiento,
observandose con mayor frecuencia en la
poblacion de adultos mayores. Mientras
que la sarcopenia secundaria tiene su ori-
gen en distintos factores como enfermeda-
des sistémicas (particularmente aquellas
con componente inflamatorio), procesos
oncoldégicos, disfuncion organica (como in-
suficiencia renal o cardiaca), inmovilizacion
prolongada, sedentarismo, discapacidad fi-
sica 0 una ingesta nutricional deficiente en
términos de energia y proteinas®.

La sarcopenia puede ser un determinan-
te fundamental de la calidad de vida y se
debe reconocer su asociacion con enferme-
dades pro inflamatorias como la obesidad.
Esto evidencia que la sarcopenia no debe
ser analizada uUnicamente como una con-
secuencia de la edad, sino también como
parte de otras enfermedades y alteracio-
nes metabdlicas prevenibles. La compleji-
dad de los mecanismos por los cuales se
presenta sarcopenia en la obesidad hace
necesario que la intervencion considere te-
rapias complementarias como los extractos
de compuestos naturales los cuales podrian
ser una opcioén prometedora para preservar
la masa muscular en distintas condiciones.

Sarcopenia e inflamacion sistémica en la
obesidad

La sarcopenia presenta una estrecha rela-
cion con disfunciones en el metabolismo de
los lipidos en personas con obesidad. Una
de las manifestaciones mas caracteristicas
de esta condicion es la infiltracion grasa
en el musculo esquelético, especialmente
en sustitucion de las fibras musculares tipo
II, lo que contribuye significativamente a la
disminucion de la capacidad contractil del
musculo®'.

De igual manera, la disfuncion mitocondrial
es un componente clave en la sarcopenia
asociada a inflamacion®?. La falla en la elimi-
nacion de mitocondrias danadas por mito-
fagia favorece la acumulacion de mDAMPs
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(como ADN mitocondrial y cardiolipina), que
activan vias inflamatorias a través de la esti-
mulacion de receptores de células inmunes
como el inflamasoma NLRP3 vy los TLR (Toll-
like receptors, por sus siglas en inglés), uno
de los PRR descritos anteriormente®. Esta
activacion de las células inmunes desen-
cadena la activacion de NF-kB y la subse-
cuente sintesis y liberacion de citocinas
proinflamatorias (IL-6, TNF-a, IL-1B, IL-18),
promoviendo inflamacion croénica y dano
muscular. De esta manera, la conexion en-
tre disfuncion mitocondrial e inflamacion
contribuye directamente al desarrollo de la
sarcopenia®. En este contexto, la inflama-
cion sistémica cronica asintomatica y de
bajo grado, denominada ‘“inflammaging”,
se caracteriza por presentar niveles eleva-
dos de mediadores inflamatorios como las
citocinas y EROs. Este fendmeno de infla-
macion muscular dafa proteinas, lipidos y
acidos nucleicos, afectando la integridad y
funcionalidad del musculo. Este desequili-
brio redox activa vias proinflamatorias pro-
moviendo la transcripcion de genes asocia-
dos a la inflamacion, generando un ciclo de
inflamacion y dafio muscular®®.

Si bien se han realizado avances significa-
tivos relacionados a la comprension de los
mecanismos fisiopatolégicos de la obesi-
dad sarcopénica, aun existen limitaciones
en cuanto a criterios diagnosticos estan-
darizados, marcadores bioquimicos y es-
trategias terapéuticas efectivas. Por ello,
resulta importante investigar nuevas alter-
nativas terapéuticas dirigidas a modular
simultdneamente la inflamacion y el estrés
oxidativo, con el fin de prevenir o retrasar la
progresion de la sarcopenia asociada a la
obesidad.

Fragilidad en sarcopenia, envejecimiento
y enfermedades cardiovasculares

La fragilidad se define como un estado de
vulnerabilidad aumentada frente a factores
estresantes, resultado de la disminucion de
las reservas fisioldgicas y la descompen-
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sacion de multiples sistemas organicos, o
gue incrementa el riesgo de eventos adver-
sO0s como caidas, hospitalizacion, depen-
dencia funcional y mortalidad®. También
es una afeccion frecuente entre los adultos
mayores, afectando significativamente su
calidad de vida, dado que a medida que
las personas envejecen, la probabilidad de
desarrollar fragilidad aumenta®’.

La fragilidad incrementa la susceptibilidad
a diversas enfermedades, especialmente a
las enfermedades cardiovasculares (ECV),
asi como a la sarcopenia, procesos inflama-
torios y disfunciones del sistema nervioso
auténomo, lo que favorece la aparicion de
patologias y discapacidades®. La pobla-
cion afectada tiene estrés oxidativo y citoci-
nas proinflamatorias elevadas; los estados
inflamatorios cronicos de bajo grado estan
asociados con el desarrollo de fragilidad®.
Es importante indicar que la fragilidad, al
igual que la sarcopenia, N0 €s un Proceso
gue se da Unicamente en adultos mayores.
El conjunto de mecanismos fisiopatoldgicos
en el desarrollo de la fragilidad comparte
caracteristicas importantes con aquellos
presentes en el desarrollo de sarcopenia y
ECV. Es por esto que es necesario el de-
sarrollo de intervenciones que actlen sobre
estos mecanismos fisiopatoldgicos con ca-
racteristicas comunes. De esta manera se
podrian desarrollar abordajes terapéuticos
mas eficientes y optimizar los recursos des-
tinados al tratamiento y prevencion de estas
patologias.

Sarcopenia y Diabetes mellitus tipo 2

La asociacion de sarcopenia con la DMT2
es de dos a tres veces mayor que en la po-
blacion sin esta patologia®. Ademas, los
pacientes con DMT2 y sarcopenia presen-
tan una tasa de mortalidad mas elevada.
Asimismo, existe una posible relacion cau-
sal bidireccional entre ambas, es decir, que
la sarcopenia puede ser una consecuencia
y también una causa de la DMT2%. La sar-
copenia y la DM2 comparten una fisiopa-
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tologia similar que implica: aumento de la
inflamacion, del estrés oxidativo y de la dis-
funcion mitocondrial. Por un lado, la diabe-
tes puede aumentar el riesgo de sarcopenia
debido a la acumulacién de productos fina-
les de la glicacion avanzada y a la resisten-
cia a la insulina. Mientras que la sarcopenia
produce una reduccion de masa muscular
que altera la glucosa, fomentando el de-
sarrollo y progresion de la DMT2%.La rela-
cion bidireccional entre ambas condiciones
evidencia la importancia de que un control
metabdlico de la DMT2 sea exitoso, debe
combinarse con la evaluacion y preserva-
cion de la masa muscular. Esto ultimo favo-
rece la prevencion del desarrollo de DMT2,
y reduce sus complicaciones.

Estudios preclinicos sobre el potencial
terapéutico de extractos de agallas en in-
flamacion y sarcopenia

El potencial uso de productos de agallas de
plantas para la prevencion y el manejo de la
obesidad y sus patologias asociadas es un
tema de investigacion creciente en los Ulti-
mos anos. La informacion sobre este tema
es limitada y la mayoria de estudios existen-
tes son preclinicos. En la Tabla 1 se indican
los articulos cientificos mas relevantes publi-
cados relacionados con extractos de agallas
en procesos inflamatorios y sarcopenia, y se
describe su potencial terapéutico.

Estudios preclinicos sobre inflamacion y
procesos metabdlicos

En el estudio realizado por Hemeg et al.
(2022), se aislaron seis flavonoides a par-
tir de extractos metandlicos de las aga-
llas de Pistacia integerrima con el objetivo
de evaluar su capacidad inhibidora sobre
la enzima a-glucosidasa, relevante en el
control postprandial de la glucosa en la
DMT2%. Mediante ensayos in vitro, los com-
puestos patuletina (97,65%), espinacetina
(90,42%) vy 3,5,7,4'-tetrahidroxi-flavanona
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(90,01%), en concentraciones de 0.2 ug/
mL, mostraron una inhibicion significativa
de la a-glucosidasa (p <0,05). Los estu-
dios de acoplamiento molecular confirma-
ron una alta afinidad por el sitio activo de la
a-glucosidasa a través de multiples enlaces
de hidrégeno, principalmente mediados por
grupos hidroxilo. Hemeg, et al. concluyeron
que estos flavonoides poseen un potencial
hipoglucemiante relevante (p < 0.05). Esto
resulta interesante considerando que los
flavonoides también poseen propiedades

antioxidantes y antiinflamatorias, lo que po-
dria contribuir no solo al control glucémico,
sino también a la modulacion del estrés oxi-
dativo y la inflamacion crénica asociados a
la resistencia a la insulina®. La inhibicion de
la a-glucosidasa ha sido una estrategia im-
portante en el control de la glicemia en per-
sonas con DMT2, por lo que los flavonoides
derivados de las agallas de Pistacia intege-
rrima podrian contribuir también a mejorar

el control de la DMT2.

Tabla 1. Estudios preclinicos del potencial terapéutico de extractos de agallas vegetales

en inflamacion y sarcopenia.

Estudio Referencia | Tipo de estudio

Metodologia

Efecto

Relevancia en
inflamacion y
sarcopenia

In Vitro a-Glycosidase Inhi-
bition and In Silico Studies
of Flavonoids Isolated from
Pistacia integerrima Stew ex
Brandis

Preclinico

-Purificacion de 6
flavonoides de agallas
de Pistacia integé-
rrima

-Ensayos in vitro

de actividad anti-a-
glucosidasa de los
compuestos aislados.
-Estudios de aco-
plamiento molecular
(docking).

Inhibiciéon de la en-
zima a-glucosidasa.

Actividad antidiabé-

tica (p <0.05).

Posible candidato
para el manejo de
DMT2.

Potent In Vitro Phosphodies-
terase 1 Inhibition of Flavone
Isolated from Pistacia intege-
rrima Galls

(61) Preclinico

-Cribado fitoquimico
de agallas de Pistacia
integerrima.
-Aislamiento y eluci-
dacion de la estructu-
ra de un flavonoide.
-Ensayo de inhibi-
cion de PDET in vitro
usando veneno de
serpiente como fuente
de la enzima.
-Estudio de acopla-
miento molecular
(docking in silico).

Inhibicion de la
enzima fosfodies-
terasa 1 (PDE1)
(93,9%).

Potencial terapéu-
tico para el asma,
la hipertension, la
esquizofrenia y la
disfuncion eréctil.

Quercus floribunda Lindl.

Ex A. Camus; a tremendous
remedy against inflammation
and associated symptoms

Preclinico

-Cribado fitoguimico.
-Ensayos antioxidan-
tes in vitro.
-Inflamacién inducida
por modelos de dolor,
modelos de edema.
-Uso de ratones al-
binos sanos de 6-7
semanas de edad y
26-32 g de peso.

Analgésico, antiin-
flamatorio, antipiré-
tico, antioxidante (p
<0,001).

Reduccion signifi-
cativa del edema
en los modelos de
edema: carrage-
nina (72,32%) y
aceite de crotén
(68,83%).
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Acute paracetamol toxicity-
induced inflammatory and
oxidative effects are relieved
by Aleppo galls: a novel
experimental study

(63)

Preclinico

Modelo experimental
de hepatotoxicidad
inducida por aceta-
minofén en ratones
albinos: se incluyeron
un grupo control ne-
gativo, un grupo con-
trol positivo tratado
con paracetamol (250
mg/kg/dia, via intra-
peritoneal durante 3
dias) y un grupo ex-
perimental que recibid
paracetamol (250 mg/
kg/dia, via intraperito-
neal durante 3 dias)
junto con extracto de
agallas de Aleppo
(250 mg/kg/dia, via
oral durante 3 dias).

Potente actividad
antiinflamatoria.

Reduccion de
marcadores pro
inflamatorios y
hepatotoxicidad.

In Vitro Immuno- modulatory
Activity of Aqueous Quercus
infectoria Gall Extract

-Biomar-
cadores
evaluados:
MDA, TAC,
CAT, LDH
e lL-6 en
suero.

Preclinico

-Actividad prolifera-
tiva del extracto de
agallas de Quercus
infectoria en macro-
fagos murinos (linea
J774A.1): ensayo
MTT.

-Citotoxicidad: No
téxico en la linea
celular J774A1

-1 Proliferacion de
macrofagos (max.
154,2 £ 0,1 % a 64
pg/mL, 72 h)

-1 Actividad fagoci-
tica (65,1 % — 74,2
% a 64 pg/mL)

-} Produccion de
ON de manera
dosis-dependiente
(méx. reduccion a
64 pg/mL)

-1 Expresion de
iNOS

-1 IL-4, IL-6, IL-12
-Regulacion de
otras citoquinas: 1
IL-13, IL-2, TNF-a,
IL-5, IL-10, IL-23,
TGF-1, IL-17A

Reduccion en la
inflamacion por
disminucién en

la produccion de
ON e iINOS (6xido
nitrico sintasa indu-
cible)

Anti-osteoporotic and Anti-
adipogenic Effects of Rhus
chinensis Nutgalls in Ova-
riectomized Mice Fed with a
High-fat Diet

-Capacidad
fagocitica
de ma-
crofagos
tratados con
el extracto:
citometria
de flujo.

Preclinico

-3 grupos de ratones
C57BL/6J, un grupo
control con dieta
estandar, otro grupo
con DAG y otro grupo
con DAG + extracto
polifendlico de Rhus
chinensis.

Reduccion en la
ganancia de peso
corporal en compa-
racion con DAG sin
tratamiento, reduc-
cion de tejido adi-
poso y acumulacion
de grasa en higado
(p <0.05).

Reduccion de
masa grasa y acu-
mulacion lipidica en
el higado, menor
hipertrofia adipo-
citaria.

Anti-obesity effects of galla
rhois via genetic regulation of
adipogenesis

-Produccion
de ON en
macréfagos
tratados:
reaccion de
Griess.

Preclinico

-Ratones alimentados
con dieta estandar o
DAG durante sema-
nas, dos tratamientos:
Extracto de Galla
Rhois u orlistat como
control positivo.

Ganancia de peso
significativamente
menor, disminucion
del peso del tejido
adiposo epididimal,
reduccion adipoci-
taria (p <0.01), dis-
minucién de TG, CT
y glucosa en sangre
en el grupo con
tratamiento de Galla
Rhois (p <0.05).

Efecto inhibidor de
la adipogénesis,
reduccion de acu-
mulacion lipidica en
adipocitos, mejora
en perfil lipidico y
glucémico.
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-Cuantifi-

cacion de
Investigation of the Antioxi- Clrt(())i(rzwz‘rl]:rsr‘wa-
dant Activity and Phenolic P . )

) torias y anti- .

Compounds of Andricus inflamatorias Preclinico
quercustozae Gall and Host en el cultivo
Plant (Quercus infectoria) .

de macrofa-

gos: ensayo

ELISA.

-Capacidad antio-
xidante evaluada
mediante los ensayos
tipo ABTS, DPPH,
B-caroteno/acido lino-
leico, fosfomolibdeno
y CUPRAC.
-Cuantificacion total
de compuestos fendli-
cos, flavonoides y ta-
ninos en los extractos
de agallas y hojas de
Quercus infectoria.
-Andlisis por croma-
tografia

Mayor capacidad
de eliminacién de
radicales libres, ma-
yor actividad antio-
xidante en fenoles
(p < 0.05).

Potencial preven-
tivo y tratamiento
de diversas patolo-
gias. Posible agen-
te protector frente
al EO en células
del musculo esque-
lético.

Rauf et al. (2022) aislaron de las aga-
llas de Pistacia integerrima un flavonoide
identificado como 5-hidroxi-7-metoxi-2-(4-
metoxifenil)-4H-cromen-4-ona, con el obje-
tivo de evaluar su inhibiciéon sobre la enzima
fosfodiesterasa-1 (PDE1), involucrada en
procesos inflamatorios y neurodegenerati-
vos®!. Mediante ensayos bioquimicos y es-
tudios de acoplamiento molecular, el com-
puesto mostro alta afinidad por el sitio activo
de PDE1 y una inhibicién (93,9%) superior a
la del control de referencia (EDTA conocido
inhibidor, 80,1%), con una concentracion de
0,2 mM y una potencia excepcional demos-
trando su potencial terapéutico en ECNT. Se
concluyd que estos resultados son signifi-
cativos en el contexto del estrés oxidativo y
la inflamacion, ya que la inhibicion de PDE1
podria contribuir a reducir la produccion de
EROs y la activacion de vias proinflamato-
rias asociadas a la resistencia a la insulina,
como se indico anteriormente®’.

También, en la investigacion de agallas de
Quercus floribunda, de Ahmad et al. (2023),
los extractos presentaron altos niveles de
compuestos fendlicos y flavonoides, aso-
ciados con fuerte actividad antioxidante,
analgésica y antiinflamatoria, demostrada
tanto in vitro como en modelos animales®?.
Las concentraciones maximas acumuladas
de polifenoles se cuantificaron en extractos
metanodlicos (QFMG: 19,036 pg/mg), ex-
tracto aéreo en acetona (QFAA: 15,574 ug/
mg) y extracto aéreo en metanol (QFMA:
11,647 ug/mg) por RP-HPLC. Los extrac-
tos redujeron significativamente (p < 0,001)
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el edema, la fiebre y el dolor, mientras que
captaban radicales libres de manera eficaz.
Esto propone que los compuestos fendlicos
de Q. floribunda podrian ayudar a modular
la inflamacion cronica y el estrés oxidativo,
procesos implicados en la resistencia a la
insulina y las ECNT®2,

Por otro lado, en el estudio de Alamir et al.
(2023) presentd un modelo experimental
de hepatotoxicidad inducida por acetami-
nofén en ratones albinos®, en donde la ad-
ministracion de paracetamol a dosis toxica
(250 mg/kg/dia, via intraperitoneal durante
tres dias consecutivos) indujo un marcado
desequilibrio redox, respuesta inflamatoria
y dano tisular, evidenciado por el aumen-
to significativo de malondialdehido (MDA),
lactato deshidrogenasa (LDH) e interleuci-
na-6 (IL-6), asi como por la disminucion de
la capacidad antioxidante total (CAT) y de
la actividad de catalasa. Mientras que, el
tratamiento concomitante con extracto de
agallas de Aleppo (250 mg/kg/dia, via oral
durante tres dias) ejercié un efecto protec-
tor significativo frente a la toxicidad induci-
da por el paracetamol. Especificamente, el
extracto redujo de manera significativa el
EO, restaurando los niveles de MDA, CAT y
catalasa (p < 0,001), también disminuy6 de
forma significativa la respuesta inflamatoria
sistémica, evidenciada por la reducciéon de
IL-6 (p < 0,001), y protegi6 frente al dafio
tisular, reflejado en la reduccion significativa
de LDH (p < 0,001), en comparacion con
el grupo control positivo. En conjunto, estos
resultados indican que el extracto de aga-
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llas de Aleppo ayuda a la normalizacion de
los biomarcadores evaluados, destacando
su potencial antioxidante, antiinflamatorio y
hepatoprotector frente a la toxicidad induci-
da por acetaminofén®.

En otro estudio, un analisis de Wan-Nor-
Amilah et al. (2021) evalu6 la actividad in-
munomoduladora in vitro del extracto acuo-
so de agallas de Quercus infectoria en
macrofagos murinos de la linea J774A.1,
evidenciando un perfil biolégico favorable
y ausencia de citotoxicidad®. El tratamiento
con el extracto indujo un aumento significa-
tivo de la proliferacion celular, alcanzando
un valor maximo del 154,2 + 0,1 % a una
concentracion de 64 ug/mL tras 72 horas de
incubacion, acompanado de un incremen-
to notable de la actividad fagocitica, que
se elevo del 55,1 % al 74,2 % a la misma
concentracion. Asimismo, se observd una
reduccion significativa y dosis-dependiente
en la produccién de ON, con una disminu-
cién méaxima a 64 ug/mL (p < 0,001), asocia-
da a una menor expresion de la oxido nitrico
sintasa inducible (iNOS), lo que demuestra
una atenuacion de la respuesta inflamatoria.
El analisis del perfil de citocinas mostro una
disminucion de citocinas proinflamatorias
como IL-4, IL-6 e IL-12, junto con una ten-
dencia al aumento de citocinas implicadas
en la regulacion de la respuesta inmune,
incluyendo IL-2, IL-5, IL-10, IL-17A, [L-23 y
TGF-B1; sin embargo, estos incrementos no
alcanzaron significancia estadistica. Estos
resultados indican que el extracto de aga-
llas de Quercus infectoria ejerce un efecto
inmunomodulador relevante, caracterizado
por la activacion funcional de los macroéfa-
gos y la modulacion de la respuesta infla-
matoria innata mediante mecanismos me-
diados por células®.

Hwang et al. (2019) evaluaron los efectos
de las agallas Rhus chinensis (NRC por sus
siglas en inglés) en ratones alimentados
con una dieta alta en grasa, con el objetivo
de determinar su potencial antiobesidad vy
protector metabdlico®?. Los autores obser-
varon que la ovariectomia y la dieta alta en
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grasa incrementaron significativamente el
peso corporal, el peso del higado y la grasa
gonadal (p < 0.05) en los animales control,
mientras que el tratamiento de estos anima-
les con NRC redujo de manera significativa
el aumento de peso corporal y hepatico y la
acumulacion de grasa (p < 0.05). También
observaron una marcada reduccion del
area de acumulacion de grasa en higado,
grasa gonadal y médula 6sea en los grupos
tratados (p <0.05), junto con una inhibiciéon
significativa de la adipogénesis en células
D1 (p <0.01)%. De forma complementaria,
Yiet al. (2021) estudiaron el extracto de Ga-
lla Rhois en un modelo similar de obesidad
inducida por dieta. Se indujo obesidad en
ratones C57BL/6 mediante una dieta alta
en grasas y se administré extracto de Galla
Rhois (EG; 10-40 mg/kg) u orlistat durante
seis semanas. El tratamiento con el EG (40
mg/kg) redujo significativamente el peso
corporal y el aumento de peso en compa-
racion con el grupo con la dieta (p < 0.05),
ademas de disminuir de forma significativa
los niveles séricos de glucosa, colesterol
total y triglicéridos (p <0.05). Asimismo, se
observd una reduccion significativa de la
grasa epididimaria en los grupos tratados
con EG10 a EG40 (p < 0.05). A nivel mo-
lecular, EG moduld la expresion génica en
preadipocitos 3T3-L1 y alterd significativa-
mente la expresion del ARNm de genes re-
lacionados con el metabolismo, lo que res-
palda su potencial como agente terapéutico
contra la obesidad. Los estudios indicados
demuestran el potencial terapéutico de los
extractos de agallas de Rhus chinensis para
modular procesos inflamatorios y oxidativos
asociados a la obesidad y a las enfermeda-
des metabdlicas cronicas® e,

De manera general, estos estudios demues-
tran que los extractos de agallas podrian
ser de utilidad en la regulacion de procesos
metabdlicos, inflamatorios y oxidativos. Los
resultados coinciden en que sus compues-
tos bioactivos, especialmente los flavonoi-
des y fendlicos, pueden ayudar a disminuir
la inflamacion cronica y el estrés oxidativo,
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factores que estan relacionados con la re-
sistencia a la insulina y el desarrollo de en-
fermedades metabdlicas como la DMT2y la
obesidad. Por Io que los extractos deriva-
dos de las agallas podrian tener un valor te-
rapéutico importante como alternativas na-
turales en el manejo de estas condiciones.

Estudios preclinicos sobre sarcopenia y
procesos metabdlicos

La sarcopenia presente en ECNT podria te-
ner una relacion con el aumento de inflama-
cion y de estrés oxidativo. En el estudio de
Azmaz et al. (2020) se reportaron efectos
antioxidantes en las agallas de roble (Quer-
cus spp.)®’. En este estudio se analizaron los
compuestos fendlicos y la capacidad antio-
xidante de extractos acetonicos y etandlicos
de la agalla en Quercus infectoria. Todos
los extractos fueron evaluados mediante
meétodos espectrofotométricos estandari-
zados para determinar su capacidad anti-
oxidante en los ensayos DPPH (2,2-Diphen-
yl-1-picrylhydrazyl), ABTS (2,2'-Azino-bis
(3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic  acid)),
B-caroteno—acido linoleico, fosfomolibde-
no y CUPRAC (Cupric lon Reducing Anti-
oxidant Capacity). Los resultados de estos
analisis indican que las agallas poseen un
perfil antioxidante potente y constituyen una
fuente natural promisoria de compuestos
para aplicaciones alimentarias, medicinales
y farmacéuticas®’. Estos hallazgos adquie-
ren especial relevancia en el contexto de
la sarcopenia, ya que el estrés oxidativo es
considerado uno de los principales meca-
nismos implicados en la degeneracion mus-
cular. En este sentido, Kaminski et al. (2023)
demostraron que un extracto vegetal rico en

MetroCiencia \Vol. 34 N° 3 (2026)

polifenoles fue capaz de proteger células
musculares C2C12 frente al dafio oxidativo
inducido por AAPH (2,2'-azobis (2-amidino-
propane) dihydrochloride). Los polifenoles
redujeron significativamente la sobrepro-
duccion intracelular de especies reactivas
de oxigeno (ROS), disminuyendo la muerte
celular y modulando la expresion de genes
relacionados con la defensa antioxidante®,
Ademas, la actividad antioxidante se aso-
ci6 con un efecto citoprotector sobre los
mioblastos, sugiriendo que los compues-
tos fendlicos pueden contribuir a preservar
la viabilidad y funcionalidad muscular bajo
condiciones de estrés oxidativo®.

En la Figura 2 se observan los principales
mecanismos mediante los cuales las aga-
llas vegetales podrian contribuir a la pre-
vencion o modulacion de las ECNT. La alta
concentracion de metabolitos secundarios
presentes en las agallas, principalmente
compuestos fendlicos, taninos y flavonoi-
des, ejerce efectos antioxidantes, antiinfla-
matorios y moduladores del EO. Los efectos
antioxidantes podrian interferir positivamen-
te en la sarcopenia, presente en muchas
ECNT. El esquema destaca ademas como
los extractos de agallas, por su densidad
bioactiva superior a la de otras partes de
la planta, representan una fuente natural
con potencial terapéutico relevante. Tam-
bién, estos extractos ejercen un efecto mi-
crobicida selectivo y funciones prebidticas
beneficiosas. La figura resume la evidencia
cientifica revisada, conectando la composi-
cion quimica de las agallas y sus posibles
aplicaciones en la prevencion y tratamiento
complementario de las ECNT.
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Figura 2. Potenciales mecanismos de accion mediante los cuales los compuestos bio-
activos en las agallas podrian contribuir a modificar el estrés oxidativo, la inflamacién y la
sarcopenia presentes en las enfermedades crénicas no transmisibles.

Conclusiones

Los extractos de agallas, en particular los
enriguecidos en compuestos fendlicos y
metabolitos secundarios, han demostra-
do un potencial significativo para modular
procesos inflamatorios y la sarcopenia aso-
ciados con las ECNT. La evidencia precli-
nica analizada sugiere que estos extractos
podrian participar en la inhibiciéon de vias
de sefalizacion proinflamatorias y la regu-
lacion de la expresion de genes implicados
en procesos como adipogénesis, produc-
cion de EROs, estrés oxidativo, catabolismo
muscular y metabolismo de la glucosa en
modelos in vitro. Asimismo, la evidencia en-
contrada en ensayos in vivo sugiere que es-
tos metabolitos podrian ser relevantes para
la reduccion del peso corporal y la mejora
de los niveles séricos de glucosa y de li-
pidos. La evidencia analizada posiciona a
los extractos de agallas como candidatos
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prometedores para estrategias nutraceuti-
cas y terapeuticas complementarias para el
manejo de las ECNT. Estos hallazgos des-
tacan la relevancia de explorar fracciones
especificas de los productos derivados de
las agallas. Estos estudios también respal-
dan la necesidad de realizar mas investiga-
ciones a nivel clinico que validen su segu-
ridad, eficacia y mecanismos de accion en
humanos. Los resultados que se deriven de
estos estudios podrian contribuir al manejo
integral de la inflamacion crénica y la pre-
vencion de sarcopenia asociadas con las
ECNTs.
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