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RESUMEN 

El síndrome metabólico (SM) es una patología muy prevalente y ampliamente distribuida. Los 

últimos hallazgos señalan a las alteraciones que se producen en el tracto gastrointestinal, como 

consecuencia del consumo de una dieta occidental, como origen de la patología. El objetivo del 

presente trabajo es evaluar el efecto intestinal de las proantocianidinas (PA) en el SM, así como 

valorar si un mayor aporte de PA tiene interés como estrategia de prevención o tratamiento del 

SM. El consumo de alimentos o extractos ricos en PA modifica la microbiota intestinal de los 

individuos con SM hacia un perfil más beneficioso, corrige la disfunción de la barrera intestinal 

y mejora la secreción de enterohormonas. Asimismo, el consumo preventivo de PA evita 

algunas de las alteraciones intestinales relacionadas con el desarrollo del SM. En conclusión, el 

empleo de PA puede ser una estrategia nutricional y terapéutica en el tratamiento y prevención 

del SM. 

Palabras clave: Proantocianidinas; síndrome metabólico; microbiota; barrera intestinal; 

tratamiento; prevención.  
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A. INTRODUCCIÓN 

1. Síndrome metabólico 

1.1. Aspectos generales y epidemiología 

Se denomina síndrome metabólico (SM) al conjunto de condiciones clínicas patológicas entre 

las que se encuentran: obesidad central y abdominal, hipertensión arterial, resistencia a la 

insulina y dislipemia aterogénica. Se caracteriza por un estado inflamatorio crónico de bajo 

grado y está asociado a mayor riesgo de desarrollo de Diabetes Mellitus tipo 2, enfermedad 

cardiovascular, enfermedad renal e hígado graso no alcohólico, entre otras. El tratamiento es 

multifactorial, incluyendo en todos los casos pautas dietéticas e incremento de la actividad 

física, que pueden acompañarse de tratamiento farmacológico con sensibilizadores a la insulina 

y/o estatinas.(1) 

En la actualidad, se trata de una patología muy prevalente y ampliamente distribuida, 

fundamentalmente en países desarrollados y en vías de desarrollo. Se asocia a numerosos 

factores de riesgo, tanto modificables (e.g. obesidad, sedentarismo, exceso de consumo de 

alcohol y bebidas azucaradas, tabaquismo, etc.) como no modificables (historia familiar, edad, 

estado postmenopáusico, etc.)(1) 

1.2. Criterios diagnósticos 

La definición y los criterios diagnósticos se han modificado a lo largo del tiempo(1). En la 

actualidad el SM puede diagnosticarse empleando parámetros clínicos y analíticos básicos. En 

la Tabla 1 se muestran los factores de riesgo con sus correspondientes puntos de corte para el 

diagnóstico del SM: 

Variable Valores límite 

Perímetro de cintura 
≥ 102 cm en hombres 

≥ 88 cm en mujeres 

Triglicéridos (o tratamiento hipotrigliceridemiante) ≥ 150 mg/dL (1,7 mmol/L) 

HDL-colesterol (o tratamiento hipocolesterolemiante) 
< 40 mg/dL en hombres 

< 50 mg/dL en mujeres 

Presión arterial (o tratamiento antihipertensivo) 
Presión sistólica ≥ 130 mmHg o 

presión diastólica ≥ 85 mmHg 

Glucemia basal en ayunas (o tratamiento hipoglucemiante) ≥ 100 mg/dL 

Tabla 1. Identificación clínica del SM. (Modificado de Grundy, 2016)(2) 

Aunque no existe un consenso general para el diagnóstico del SM, se utiliza la denominada 

“tríada patológica”, es decir, para aceptar que un paciente presenta SM debe superar los límites 

definidos en al menos tres de los parámetros estudiados.(2) 

1.3. Importancia de la disbiosis y la alteración de la pared intestinal en la etiología del 

síndrome metabólico 

Entre las causas del SM se encuentran la predisposición genética, el estilo de vida sedentario, 

las dietas poco saludables y algunos factores ambientales como el estrés.(3) Tradicionalmente, se 

aceptaba que el tejido adiposo era el principal responsable del estado inflamatorio y las 

alteraciones metabólicas propias del SM; sin embargo, los últimos hallazgos señalan al tracto 

gastrointestinal como origen de la patología.(4)  

a. Efectos de la dieta alta en grasa sobre la composición de la microbiota 

Son numerosos los estudios que han investigado el impacto del consumo de diferentes dietas 

sobre la microbiota y la fisiología intestinal. Entre ellas, destaca la dieta occidental, con alta 
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densidad calórica, caracterizada por un elevado porcentaje de grasa y baja proporción de fibra. 

Algunos estudios además de la elevada cantidad de grasa también incluyen alta cantidad de 

azúcares libres. El consumo de estas dietas se ha relacionado con una disbiosis intestinal. 

Reducen la diversidad de especies y modifican el perfil bacteriano hacia especies menos 

beneficiosas que contribuyen a la inflamación intestinal y al desarrollo de diversas 

enfermedades. Los experimentos en animales y, aunque de forma más controvertida, también 

los ensayos clínicos han evidenciado que en los sujetos con SM aumentan el número de cepas 

pertenecientes al filo Firmicutes -como Lactococcus spp.- y algunas proteobacterias –

fundamentalmente la familia Desulfovibrionaceae- relacionadas con la respuesta inflamatoria, a 

expensas de reducir la cantidad de especies del filo Bacteroidetes.(4–6) Por tanto, el aumento de 

la ratio Firmicutes/Bacteroidetes (F/B), a consecuencia de una dieta poco saludable, es un 

marcador de la disbiosis ocasionada. Se considera que dicha disbiosis tiene un papel clave en el 

origen y desarrollo del SM, representando el principal factor ambiental contribuyente al SM.(3) 

b. Alteración de la integridad de la barrera intestinal 

La dieta occidental y la disbiosis intestinal inducida conllevan la pérdida de la homeostasis 

microbiota-huésped. En esta situación, se promueve la adherencia de las bacterias a la mucosa 

del intestino y la posterior translocación de bacterias y fuga de productos bacterianos como el 

lipopolisacárido (LPS), también denominado endotoxina, que son los responsables, en última 

instancia, de la respuesta inflamatoria y los cambios metabólicos observados en el SM.(7,8) 

Los mediadores proinflamatorios inducen la desestructuración de las uniones estrechas (UE), lo 

que aumenta drásticamente la permeabilidad intestinal y facilita la translocación bacteriana.(7) 

Las células de la inmunidad innata gastrointestinal (en la que participan las células epiteliales y 

las células presentadoras de antígenos que se encuentran en la lámina propia), exponen en su 

membrana receptores tipo Toll (TLR) como el TLR4 a los que se une el LPS de la membrana 

externa de las bacterias Gram negativas. La unión del LPS activa las vías inflamatorias 

(fundamentalmente las que llevan a la activación de NF-κB). Este hecho conduce a la 

sobreexpresión de receptores TLR y a la liberación de mediadores inflamatorios, que actúan 

amplificando la disfunción de la barrera y perpetuando el estado inflamatorio.(9–11) Tanto las 

bacterias translocadas como el LPS pueden alcanzar la circulación sistémica provocando 

bacteriemia metabólica y endotoxemia, respectivamente.(8) 

En consecuencia, la disfunción de la barrera intestinal es uno de los factores más importantes 

que conectan la dieta y la disbiosis intestinal con el desarrollo de trastornos metabólicos.(7) 

c. Efectos sistémicos a consecuencia de las alteraciones en el intestino 

 Endotoxemia 

Desde la circulación sistémica las bacterias pueden alcanzar cualquier tejido periférico, por lo 

que se explica su detección, por ejemplo, en tejido adiposo, y la consecuente inflamación 

generalizada que se produce en el SM. La endotoxemia tiene una alta repercusión metabólica: 

favorece la translocación bacteriana en un circuito de retroalimentación positivo, aumenta el 

peso, induce resistencia a la insulina que conlleva a hiperinsulinemia e hiperglucemia y activa 

vías inflamatorias sistémicas.(12)  

 Cambios en la producción de ácidos grasos de cadena corta 

A los efectos metabólicos derivados de la endotoxemia se unen los producidos por los ácidos 

grasos de cadena corta (AGCC), procedentes de la fermentación bacteriana de la fibra. Los 

principales AGCC detectados en plasma y heces son acetato, propionato y butirato. El perfil y 

concentración de AGCC generados depende de la composición de la dieta y de la microbiota 

intestinal. Por tanto, en las dietas con alta densidad calórica, similares a las dietas occidentales, 

que provocan la disbiosis anteriormente comentada se encuentra modificada la producción de 

AGCC.(12,13) Aunque no existe un consenso general, la evidencia más reciente sugiere que en 
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esta situación, la concentración total de AGCC en plasma es significativamente mayor, con un 

aumento muy pronunciado de acetato y descenso de butirato.(14)  

Los estudios demuestran que los efectos regulatorios de los AGCC son sumamente complejos y 

en gran parte todavía desconocidos. Mientras que el aumento de AGCC derivados del consumo 

de fibras alimentarias como prebióticos presenta numerosos efectos beneficiosos en el 

restablecimiento de la salud en modelos de SM; parece que dicho aumento de AGCC 

procedentes del consumo de una dieta alta en grasa tiene efectos opuestos, agravando los 

trastornos relacionados con el SM. El acetato en ensayos in vitro e in vivo ha demostrado tener 

un efecto protector y de mejora de la barrera intestinal, posiblemente debido al fortalecimiento 

de las UE. Sin embargo, en modelos animales de SM alimentados con dieta alta en grasa, el 

aumento crónico de acetato en plasma derivado de la actividad microbiana intestinal promueve, 

mediante la activación del sistema parasimpático, un estado hipertrigliceridémico, 

hiperinsulinémico con resistencia a la insulina, hiperfagia y ganancia de peso.(14) 

 

Fig. 1 Consecuencias del incremento de la producción de acetato en el SM (Modificado de 

Perry, 2016)(14) 

2. Proantocianidinas 

2.1. Aspectos generales 

Las proantocianidinas (PA), también denominadas taninos condensados, son un subgrupo de 

polifenoles vegetales que se encuentran ampliamente distribuidas en los alimentos que 

consumimos. Constituyen el segundo grupo más abundante de compuestos fenólicos de la dieta 

occidental, solo por detrás de los lignanos.(15) Las fuentes dietéticas más significativas de estos 

compuestos son las frutas (ej. arándanos, ciruelas, uvas, manzana), legumbres, cereales, nueces, 

cacao, té y vino.(16,17) 

Son productos del metabolismo secundario de las plantas que se sintetizan por la ruta general de 

los flavonoides, como parte de la respuesta frente a agresiones externas. Estos compuestos han 

demostrado tener numerosos beneficios para la salud humana.(18) El consumo de PA se asocia a 

un menor riesgo de desarrollar obesidad y otros trastornos ligados al SM, aunque actualmente 

no se conoce la totalidad de sus efectos biológicos.(3) Algunos de los múltiples efectos 
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beneficiosos atribuidos a las PA son: la actividad antioxidante, los efectos antimicrobianos, 

anticancerígenos, cardioprotectores, antiinflamatorios, inmunomoduladores, etc. Su ingesta, 

como parte de una dieta variada o en forma de suplementos, ha sido ampliamente estudiada en 

los últimos años, debido a la potencial capacidad de prevenir o revertir, fundamentalmente, 

enfermedades asociadas al estrés oxidativo (como es el caso del síndrome metabólico).(4,16) Sin 

embargo, y a pesar de ser objeto de múltiples estudios, su papel concreto en la salud humana no 

está completamente definido; por ello es necesario recabar más información farmacológica y 

toxicológica de estos compuestos. 

2.2. Estructura y clasificación  

Atendiendo a su estructura, las PA se engloban en el grupo de los flavonoides, y dentro de este 

en el subgrupo de los flavan-3-oles. La estructura básica de los flavonoides (Fig. 2) consiste en 

dos anillos fenólicos (A y B) separados por tres carbonos que forman un tercer anillo 

heterocíclico oxigenado. El grado de oxidación de este heterociclo determina la subcategoría, 

como se indica en la Fig. 3. 

 

Fig. 2 Estructura básica de los flavonoides. (Paredes, 2005)(19) 

 

Fig. 3 Subcategorías de los flavonoides: Flavonas, flavonoles, isoflavonas, antocianidinas, 

flavanonas y flavanoles. (Modificado de Paredes, 2005)(19) 

A partir de la unidad de flavan-3-ol, mediante un mecanismo de polimerización todavía 

parcialmente desconocido, se forman las PA.(20) Los dos grandes grupos de PA surgen 

dependiendo del enlace que une estas subunidades. De esta forma, en las PA del grupo A los 

monómeros de flavanol están unidos por dos enlaces: un primer enlace carbono-carbono 

(denominado enlace interflavánico) entre las posiciones C4→C8, o a veces entre C4→C6, y un 

segundo enlace carbono-oxígeno entre la posición C2 y el hidroxilo del carbono 7 (C2→O7) o, 

de forma menos frecuente, entre C2→O5. Las PA del grupo B, sin embargo, únicamente 

presentan el enlace interflavánico entre las posiciones C4→C6 o C4→C8, siendo este último 

caso el más común.(4,15,20) Generalmente las PA detectadas en los alimentos son de tipo B, 

mientras que las PA de tipo A solo han sido halladas en curry, canela, arándanos, cacahuete, 

ciruelas y aguacate.(17) 

A diferencia del resto de flavonoides, los flavan-3-oles nunca se glicosilan(18) encontrándose, 

por tanto, en forma de agliconas en los alimentos.(4) 
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Fig. 4 Proantocianidinas tipo A y B. (Modificado de Smeriglio, 2017)(16) 

2.3. Biotransformación de las proantocianidinas por la microbiota 

Los estudios in vivo apuntan a que las PA no son degradadas en el estómago y alcanzan el 

intestino sin alterarse.(17) En el intestino delgado las PA oligoméricas (dímeros, trímeros y 

recientemente los estudios también consideran los tetrámeros)(11,21) pueden ser absorbidas. 

Dado que no se han encontrado transportadores en el intestino delgado para las PA, se piensa 

que la absorción se produce por difusión pasiva, más concretamente a través de la vía 

paracelular, ya que los numerosos grupos hidroxilo le confieren un carácter hidrofílico poco 

apropiado para la vía transcelular.(11,15,21) Las PA poliméricas (cuyo grado de polimerización es 

superior a 4), en contraposición, no son absorbibles debido a su elevado peso molecular y 

polaridad, por lo que alcanzan el intestino grueso inalteradas.(18) Esta característica hace 

necesario que sean fermentadas para poder ser absorbidas y ejercer los efectos sistémicos que 

las caracterizan. 

En el ciego y colon, la microbiota intestinal fermenta casi el total de las PA oligoméricas no 

absorbidas y las PA poliméricas, aunque en algunos estudios se halló en torno a un 10% de la 

dosis de PA administrada intacta en heces.(4) Como resultado de la fermentación bacteriana se 

obtienen: ácidos fenólicos de bajo peso molecular (entre los que se incluyen los ácidos 

fenilacético, fenilpropiónico, fenilvalérico y fenilbutírico) y fenilvalerolactonas; ambos pueden 

atravesar la barrera intestinal.(15,16) Por tanto, se puede afirmar que las PA ejercen sus efectos 

sistémicos por medio de los oligómeros que sí se pueden absorber directamente y de los 

metabolitos producidos en la fermentación bacteriana de las PA. Por otra parte, no se deben 

olvidar los efectos que tienen las PA en el tubo digestivo. Los efectos intestinales derivan tanto 

de la presencia de PA no fermentadas como de determinados metabolitos bioactivos producidos 

en la fermentación y que tienen actividad, fundamentalmente, a nivel local. 

Los oligómeros y los metabolitos bacterianos de las PA son absorbidos en el intestino delgado o 

el colon, en función de su naturaleza, y llegan al hígado a través de la vena porta. En el propio 

enterocito, colonocito, o bien en el hígado, sufren un amplio metabolismo de fase II. Se 

producen reacciones de metilación (en el carbono C3’ o C4’ por la enzima catecol-O-

metiltransferasa –COMT-), sulfatación (en los carbonos C3’, C4’, C5 o C7 por enzimas 

sulfotransferasas –SULT-) y glucuronidación (por enzimas UDP-

glucuronosiltransferasas).(11,15,17,18) 

Los metabolitos intestinales y hepáticos, al igual que los productos absorbidos que a pesar del 

extenso metabolismo se conservan inalterados, son distribuidos a los diversos tejidos 

periféricos donde ejercerán sus correspondientes efectos. Entre los órganos diana se encuentra 

también el cerebro, puesto que existe evidencia de que las PA no conjugadas y sus metabolitos 

pueden cruzar la barrera hematoencefálica.(15) 

Finalmente, la excreción de estos productos sucede por varias vías. A través de la orina se 

excretan, mayoritariamente, los derivados metilados aunque también, en menor proporción, 
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dímeros y trímeros no metabolizados.(15) Los derivados conjugados se excretan por vía biliar 

retornando así al intestino. La microbiota intestinal es capaz de desconjugar estos compuestos 

permitiendo nuevamente la absorción de los metabolitos (recirculación enterohepática). Por 

último, las PA no degradadas y los productos no absorbidos son eliminados con las heces.(18) 

 
Fig. 5 Esquema representativo de los principales órganos implicados en la absorción, 

metabolismo y eliminación de las PA. (Modificado de Ou, 2017)(21) 

2.4.  Relación bidireccional de las proantocianidinas con la microbiota  

Como se ha mencionado anteriormente, un pequeño porcentaje (que algunos estudios estiman 

de aproximadamente del 10%) de las PA ingeridas no son absorbidas y recorren el colon para 

ser finalmente eliminadas en las heces.(4) Si bien tradicionalmente se defendía que los efectos 

de las PA eran ejercidos por los metabolitos activos capaces de absorberse y llegar a los 

diferentes tejidos, muchas investigaciones recientes han puesto de manifiesto la importancia del 

efecto que tienen las PA sobre el intestino, y que dicho efecto puede tener repercusión a nivel 

sistémico. Por tanto, la absorción no es un requisito necesario para su actividad biológica, ya 

que parte de sus efectos derivan del contacto íntimo con la barrera intestinal y la modulación de 

la microbiota.(21) 

La composición de la microbiota no es estable, sino que varía con la edad, el estado de salud, la 

dieta, el consumo de alcohol, tabaco, antibióticos, etc. Entre los componentes dietéticos que 

pueden modificar la microbiota se encuentran las PA, posiblemente debido a su actividad 

antimicrobiana,(15) reduciendo los microorganismos potencialmente patógenos; así como su 

actividad prebiótica, favoreciendo el crecimiento de especies beneficiosas.(22) 

Asimismo, la microbiota intestinal es un factor indispensable para la obtención de los 

metabolitos activos que cumplen las funciones sistémicas de las PA. Los cambios en la 

composición de la microbiota repercuten, consecuentemente, en el perfil de metabolitos 

obtenidos afectando a la actividad de las PA.(4,15) 

En conclusión, la evidencia sugiere que existe una relación bidireccional beneficiosa entre la 

microbiota intestinal y el consumo de PA, cuyos efectos observados se deben, en parte, a la 

modificación de la microbiota hacia un perfil más saludable.(4,21,22) 

B. OBJETIVOS 

El objetivo del presente trabajo es evaluar el efecto intestinal de las proantocianidinas en el 

síndrome metabólico, así como valorar si un mayor aporte de proantocianidinas tiene interés 

como estrategia de prevención o tratamiento del síndrome metabólico.  
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C. RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

1. Efecto intestinal del consumo de proantocianidinas en el síndrome metabólico 

En la última década se han abierto muchas líneas de investigación para evaluar el papel de las 

PA en la salud empleando, en la mayoría de los estudios, extractos de PA de manzana, de 

arándano, de cacao y, fundamentalmente, de semillas de uva.(11) El consumo de las distintas PA 

ha demostrado tener una amplia variedad de efectos beneficiosos en la mejora de la función 

intestinal, por lo que se ha convertido en una prometedora estrategia para el tratamiento del SM 

y otras patologías que cursan con disfunción intestinal.  

Los beneficios intestinales del consumo de PA derivan de la modulación de la microbiota hacia 

un perfil más saludable, lo que conlleva cambios en la producción de AGCC, y de la restitución 

de la integridad de la barrera intestinal.  

1.1.  Modificaciones en la microbiota intestinal 

Una gran variedad de estudios han investigado el impacto del consumo de alimentos o extractos 

ricos en PA sobre la microbiota intestinal de animales con SM inducido por la dieta. En la 

Tabla 2 se muestra una relación de algunos de los efectos observados en la microbiota intestinal 

de distintos modelos animales de SM tras la suplementación con diferentes tipos de PA.(4)  

 Bacterias Efecto Origen y dosis Modelo y tratamiento 

Akkermansia sp. 
 

PA de manzana (0,5%) Ratones con HFD, 20 semanas 

PA de arándano rojo (300 mg/kg peso/día) Ratones con HFHS, 8 semanas 

Allobaculum sp. 
 

Extracto de canela y de uva Ratones con HFD, 8 semanas 

Bacteroides sp. 
 

PA de manzana (0,5%) Ratones con HFD, 20 semanas 

Bacteroidetes sp. 
 

PA de manzana (0,5%) Ratones con HFD, 20 semanas 

PA de arándano rojo (300 mg/kg peso/día) Ratones con HFHS, 8 semanas 

Clostridium sp. 
 

PA de manzana (0,5%) Ratones con HFD, 20 semanas 

Costridium XIVa sp. 
 

GSPE (300 mg/kg peso/día) 
Ratones C57BL/6 con HFD, 7 

semanas 

Desulfovibrionaceae sp. 
 

Extracto de canela y de uva Ratones con HFD, 8 semanas 

Firmicutes sp. 
 

PA de manzana (0,5%) Ratones con HFD, 20 semanas 

PA de arándano (10% de la dieta) Ratas con HFD, 8 semanas 

Lactococcus sp. 
 

Extracto de canela y de uva Ratones con HFD, 8 semanas 

Roseburia sp. 
 

GSPE (300 mg/kg peso/día) 
Ratones C57BL/6 con HFD, 7 

semanas 

Extracto de canela y de uva Ratones con HFD, 8 semanas 

GSPE: Extracto de PA de semillas de uva; HFD: dieta alta en grasa; HFHS: dieta alta en grasa y en azúcares. 

Tabla 2. Efecto de las PA sobre la microbiota colónica en animales con SM inducido por la dieta. 

(modificado de Macho-González, 2020)(4) 

En general, la suplementación de una dieta poco saludable con PA logró modificar la 

microbiota intestinal hacia un perfil más beneficioso. En base a estos resultados, las PA 

consiguieron disminuir las especies relacionadas con la inflamación. Este es el caso de la 

familia Desulfovibrionaceae, cuya capacidad de reducir el sulfato a sulfuro de hidrógeno (H2S) 

está relacionada con el daño epitelial, y los géneros Lactococcus y Clostridium, 

característicamente aumentados en los modelos de SM.(5,10) 
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En cuanto a los cambios relacionados con bacterias que ejercen efectos positivos para la salud, 

las PA aumentaron la proporción de Bacteroidetes y favorecieron el crecimiento de bacterias 

productoras de butirato, como los géneros Roseburia y Allobaculum, que se encontraban 

disminuidas por el consumo de dietas occidentales y son consideradas beneficiosas para la 

salud intestinal.(23) Bacteroides es uno de los principales géneros de Bacteroidetes. En este 

género se incluyen bacterias sacarolíticas, es decir, están implicadas en la degradación de los 

polisacáridos complejos de la dieta y la fibra para obtener AGCC.(24) Roseburia sp. y 

Allobaculum sp. son bacterias productoras de butirato, que tienen un impacto positivo en la 

salud intestinal al disminuir la secreción de citoquinas proinflamatorias y mejorar la integridad 

intestinal.(5,23) Adicionalmente, Akkermansia sp. y en particular Akkermansia muciniphila, 

presenta un crecimiento rápido tras la suplementación con PA, relacionado positivamente con la 

salud intestinal por sus propiedades antiinflamatorias y estimuladoras de la producción de 

mucina.(5,11,24,25) Y por último, también se ha detectado el aumento de Clostridium XIVa, con 

capacidad de activar a linfocitos T reguladores que modulan la activación del sistema inmune.(4) 

El aumento de la ratio F/B se considera un marcador de la disbiosis característica del SM. De 

forma general los Firmicutes tienden a colonizar e infiltrarse en la capa mucosa y tienen una 

variedad de rutas metabólicas mucho más amplia que los Bacteroidetes que los capacita a 

extraer más energía de la dieta.(24) Este hecho se traduce en mayor producción de AGCC y, por 

tanto, mayor contribución a la energía absorbida por el huésped, que favorece el desarrollo de 

obesidad y otros desajustes metabólicos.(26) Sin embargo, los Bacteroidetes se sitúan 

principalmente en el lumen intestinal por lo que su capacidad de interaccionar directamente con 

la pared intestinal es más limitada además de que, debido a la menor variedad de rutas 

metabólicas, son capaces de extraer menos energía de la dieta.(24) El consumo de PA se ha 

relacionado con la disminución de la ratio F/B. 

Aunque no son suficientes para extraer conclusiones certeras, los estudios en humanos sugieren 

que las modificaciones en la microbiota intestinal tras el consumo de PA, al igual que en los 

modelos animales, están enfocadas a disminuir las especies que producen inflamación y 

disfunción intestinal –e.g. Clostridium histolyticum-(11) y favorecer el crecimiento de especies 

con efecto protector intestinal como Akkermansia muciniphila.(25) 

Los estudios de intervención dietética muestran que la disbiosis propia del SM puede modularse 

hacia un perfil más beneficioso para la salud humana a través del consumo de dietas saludables 

que contengan alimentos ricos en PA. Estas modificaciones en la microbiota intestinal tienen 

efectos beneficiosos en sí mismos, que forman parte del efecto positivo resultante del consumo 

de PA sobre la barrera intestinal y órganos periféricos. 

1.2. Regulación de la integridad de la barrera intestinal 

La barrera intestinal está compuesta por distintos elementos, tanto celulares como 

extracelulares, (Fig. 6) que de forma coordinada proporcionan protección frente a las sustancias 

nocivas. Algunos de estos elementos son: la microbiota comensal, la capa de moco, los péptidos 

antimicrobianos, la inmunoglobulina A secretora, las células epiteliales, el sistema inmunitario 

intestinal y los sistemas nerviosos central y entérico.(9)  

Como se ha comentado en la introducción, el incremento de la permeabilidad de la barrera 

intestinal produce respuestas inmunitarias exageradas y favorece el desarrollo de enfermedades 

que cursan con inflamación intestinal, como ocurre en el SM. Por ello, los compuestos que sean 

capaces de preservar la integridad de la barrera intestinal pueden tener un papel relevante en la 

prevención o tratamiento del SM. Las PA son capaces de restaurar la homeostasis intestinal 

actuando a distintos niveles como son: aumentar la producción de moco y péptidos 

antimicrobianos, fortalecer las UE, disminuir la inflamación y el estrés oxidativo, y modular la 

respuesta inmune. En los siguientes subapartados se van a ir analizando por separado los 

diferentes efectos.  
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Fig. 6 Efecto de las PA sobre los componentes celulares y extracelulares de la barrera intestinal. 

(Modificado de Salvo-Romero, 2015)(9)  

a. Morfología de la pared intestinal 

Algunos estudios han evaluado los cambios que se producen en la morfología del intestino 

debido al consumo de dietas occidentales, inductoras del SM, así como las consecuencias de 

aumentar el aporte de PA en dichas dietas. En los ensayos con ratones, las dietas altas en grasa 

redujeron el tamaño de las vellosidades del intestino delgado,(27) y en el intestino grueso 

produjeron una rápida inhibición de la proliferación de los colonocitos.(28) Este hecho explica 

los resultados de Zou et al., que hallaron una reducción significativa en la masa y longitud del 

colon y atrofia de las criptas en los ratones con SM.(29) En este sentido, la suplementación 

dietética con polvo de arándano (rico en PA) aumentó la longitud de las vellosidades en el 

intestino delgado de los ratones alimentados con una dieta alta en grasa a un tamaño similar al 

de los ratones con dieta normal.(27)   

Por otra parte, la inflamación intestinal se ha relacionado con el inicio y promoción de la 

carcinogénesis a largo plazo. Previsiblemente, la influencia de la inflamación en la 

carcinogénesis colorrectal se produce mediada por el daño sostenido en el ADN y por las 

citoquinas proinflamatorias.(30) En esta circunstancia, se pueden producir los denominados 

focos de cripta aberrante, que son el conjunto de células tumorales que han iniciado la 

carcinogénesis, y que pueden dar lugar a los pólipos. Los estudios epidemiológicos y 

experimentales confirman que los pacientes con SM tienen mayor riesgo de desarrollar cáncer 

colorrectal.(31) Por ello, la capacidad de las PA de regular el ciclo celular y la apoptosis en el 

colon ha sido ampliamente estudiada. En los ensayos con células cancerosas humanas (CaCo2, 

HT-29 y HTC-116), las PA fueron capaces de detener el ciclo celular e inducir la apoptosis.(32–

34) Por el contrario, en los colonocitos, las PA no indujeron la muerte celular.(33) En realidad, 

lejos de inducir la apoptosis, en estas células no tumorales las PA regularon de forma positiva el 

sistema antioxidante, reduciendo así el estrés oxidativo y por consiguiente disminuyeron la 

apoptosis.(22,35) Por tanto, las PA ejercen una función protectora del estrés oxidativo en los 

colonocitos y tienen actividad antiproliferativa y proapoptótica sobre las células tumorales que 

evita el desarrollo de distintos tipos de cáncer colorrectal. 
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b. Producción de moco y péptidos antimicrobianos 

En el lumen intestinal, recubriendo el epitelio, se encuentra la capa de moco. El moco previene 

de la invasión microbiana del epitelio y de la consiguiente inflamación, ambos sucesos 

relacionados con el desarrollo del SM. Además, en esta capa quedan retenidos los péptidos 

antibacterianos secretados por las células Paneth, a los que se atribuye un papel relevante en el 

mantenimiento de la homeostasis.(9)  

Se han realizado diversos estudios en ratones alimentados con dietas altas en grasa para evaluar 

el efecto de las PA en estos modelos de SM. En primer lugar, las PA de distintas especies de 

arándano aumentaron el número de células caliciformes (productoras de moco), la expresión de 

mucina 2 y el grosor de la capa de moco.(27,36) Es fundamental mantener un grosor adecuado de 

la capa de moco y una producción óptima de péptidos antibacterianos que permitan disminuir la 

exposición de la mucosa a la microbiota, ya que ambos parámetros pueden verse afectados por 

las dietas altas en grasa y la disbiosis asociada. De hecho, se ha demostrado que el consumo de 

una dieta alta en grasa aumenta el estrés oxidativo y el estrés en el retículo endoplásmico de las 

células epiteliales.(37) Por ello, en los ratones con SM inducido con estas dietas se redujo la tasa 

de diferenciación de las células caliciformes y la transcripción de mucina 2, y presentaron una 

capa de moco más delgada.(27,36,37) En las biopsias colónicas de sujetos con SM se observó 

mayor presencia de la microbiota en la capa mucosa.(38) La distancia microbiota-epitelio está 

inversamente relacionada con el SM, posiblemente debido a la menor producción de mucina, 

pero también a la propia naturaleza de los Firmicutes (mayoritarios en SM) de colonizar e 

invadir la mucosa, lo que provoca la activación de las células de la inmunidad innata e 

inflamación. Por todo ello, el efecto protector directo de las PA sobre la capa de moco, sumado 

al descenso de Firmicutes descrito previamente en el apartado 1.1, pueden favorecer el 

mantenimiento de la integridad de la barrera evitando o retrasando el desarrollo del SM. 

Asimismo, el estrés del retículo endoplásmico de las células de Paneth disminuyó la expresión 

de péptidos antimicrobianos en ratones alimentados con una dieta alta en grasa.(39) En relación a 

estos parámetros, la suplementación de la dieta alta en grasa con extractos ricos en PA de 

diferentes orígenes aumentó la expresión de varios péptidos antibacterianos. Así, la 

suplementación con polvo de arándanos aumentó Defb2 en ratones;(27) un extracto de canela 

aumentó la lisozima-1, y un extracto de uva aumentó la expresión de Reg3γ a los niveles 

normales.(5) Estas modificaciones contribuyeron a recuperar la integridad de la barrera mucosa, 

mejorar la salud intestinal de los ratones y disminuir la inflamación intestinal. Sin embargo, en 

los experimentos en los que no se empleó un extracto puro de PA no se puede asegurar que los 

efectos observados se deban a las PA y no a otros compuestos fenólicos que componen el polvo.  

c. Permeabilidad de la barrera intestinal 

La permeabilidad intestinal es la capacidad de la superficie de la mucosa intestinal para ser 

penetrada por las sustancias de forma selectiva. Los microorganismos y otros antígenos 

luminales pueden atravesar la barrera intestinal de forma pasiva a través del espacio entre las 

células epiteliales. Este flujo está regulado por las UE, que son complejos multiproteicos que 

unen las células epiteliales adyacentes y son fundamentales para mantener una correcta 

permeabilidad intestinal.(9) La disbiosis propia del SM, los componentes dietéticos, el estrés 

oxidativo y las citoquinas proinflamatorias, entre otros factores, pueden sobreactivar las vías 

inflamatorias, lo que provoca el aumento de la permeabilidad de la barrera intestinal. La 

activación de la quinasa de la cadena ligera de la miosina (MLCK) provoca la apertura temporal 

de las UE, la redistribución de zonula occludens 1 (ZO-1) y la endocitosis de ocludina. Algunas 

citoquinas proinflamatorias, además de activar MLCK, modulan la expresión de las proteínas 

que conforman las UE. Así, TNF-α favorece la sobreexpresión de claudina-2 (formadora de 

poros, que aumenta la permeabilidad epitelial), IL-1β reduce la expresión de ocludina, y PPAR-

γ disminuye la expresión de ZO-1 y ocludina.(11,40) En esta línea, varios investigadores han 
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evaluado la expresión de genes relacionados con las UE en ratones tras la suplementación con 

PA de una dieta alta en grasa. En los ensayos, las PA aumentaron la expresión de ZO-1, 

claudina-1, claudina-3 y ocludina, fortaleciendo con ello las uniones estrechas y la integridad de 

la barrera.(4,5,11,41,42)  

La permeabilidad intestinal a los microorganismos y otros antígenos luminales puede evaluarse 

ex vivo midiendo la resistencia eléctrica al paso por vía paracelular (TEER). En el ensayo 

realizado por González-Quilen et al. los ratones con SM inducido por una dieta alta en grasa y 

sacarosa presentaron un valor de TEER significativamente menor (entre un 50% y un 70% de 

reducción) que los ratones sanos que consumieron una dieta estándar. La suplementación de 

esta dieta con GSPE consiguió aumentar los valores de TEER en las diferentes secciones del 

intestino.(42) Adicionalmente, también realizaron experimentos in vivo para determinar la 

permeabilidad intestinal. Para ello administraron ovoalbumina oral a los ratones y midieron su 

concentración en plasma una hora después. Los ratones alimentados con la dieta alta en grasa y 

sacarosa suplementada con GSPE presentaron una reducción significativa de las 

concentraciones plasmáticas de ovoalbúmina con respecto a los controles con SM. 

Consecuentemente, las concentraciones de LPS en plasma en los ratones cuya dieta había sido 

suplementada con GSPE fueron más bajas y similares a las de los ratones con dieta 

estándar.(11,42) En un ensayo clínico, el consumo de extractos ricos en PA de diferentes fuentes 

evitó el aumento del LPS posprandial tras un desayuno rico en grasa.(43) 

En conjunto, estos hechos indican que las PA son capaces de aumentar la expresión de las 

proteínas que conforman las UE y con ello disminuir la permeabilidad intestinal, evitando así la 

translocación bacteriana y la endotoxemia. Por tanto, las PA son compuestos potencialmente 

útiles para mantener la integridad del epitelio intestinal de individuos con SM.  

d. Inflamación, respuesta inmune y estrés oxidativo 

A lo largo del trabajo se han comentado distintos mecanismos por los que la dieta occidental y 

la disbiosis originan la pérdida de la integridad de la barrera intestinal, permitiendo la entrada 

de productos tóxicos desde el intestino. Los antígenos luminales, con el LPS como antígeno 

bacteriano predominante, activan el sistema inmune a través de los TLR, lo que provoca la 

inflamación intestinal crónica de bajo grado característica del SM, infiltración de células 

inmunes y estrés oxidativo. La inflamación y el estrés oxidativo se producen de forma 

simultánea y se retroalimentan entre sí, por tanto, la separación de ambos carece de sentido. Por 

todo ello, los compuestos capaces de reducir la respuesta inflamatoria y el estrés oxidativo, 

como las PA, pueden ser útiles en el tratamiento del SM. 

Se ha demostrado que las PA tienen efectos antiinflamatorios tanto a nivel sistémico como a 

nivel local en diferentes tejidos. Así, pueden ser útiles para reducir la inflamación asociada a 

diversas enfermedades, como el asma o la osteoartritis, por la reducción de mediadores 

inflamatorios que son activados a través de la vía NF-κB.(11,44) Para evaluar su efecto en el 

intestino se han realizado numerosos estudios tanto en cultivos celulares como en animales de 

experimentación, demostrándose que las PA inhiben las vías inflamatorias actuando a varios 

niveles. La unión del LPS a los TLR4 conlleva la activación del factor de transcripción NF-κB, 

su translocación al núcleo y unión al ADN. Las PA se unen al LPS, por lo que impiden su unión 

a los receptores TLR4, bloqueando la vía desde el inicio; además, inhiben en distintos puntos la 

cascada de activación de NF-κB y dificultan su translocación al núcleo y la unión al ADN.(11,45) 

La unión de NF-κB al ADN activa la transcripción de citoquinas proinflamatorias (e.g. TNF-α; 

IL-1; IL-8, etc.), quimioquinas y moléculas de adhesión. Además, se va a activar la 

transcripción de enzimas inducibles como COX-2 e iNOS, relacionadas también con el estrés 

oxidativo. Asimismo, la vía MAPK, activada por la unión del LPS al TLR4, también es 

inhibida por las PA. Esta vía favorece la activación de NF-κB y la transcripción de enzimas 

como MLCK, que, como ya se ha indicado, provoca la desorganización de las UE.(11) (Fig. 7). 
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Así, experimentos realizados en células Caco-2 tratadas con LPS demuestran que el 

cotratamiento con PA de uva disminuye la expresión y secreción de citoquinas proinflamatorias, 

mientras que aumenta la expresión de citoquinas antiinflamatorias como IL-10 y TGFβ-1.(46) 

Los ensayos en ratones con SM inducido la por dieta alta en grasa y suplementados con GSPE 

presentaron menor inflamación intestinal y menor expresión de citoquinas proinflamatorias 

como TNF-α e IL-1β y enzimas inducibles como la iNOS.(11,42,47) Por tanto, el bloqueo de las 

vías inflamatorias reduce la producción de mediadores y enzimas que participan en la respuesta 

inmune y amplifican la inflamación; por lo que, además del bloqueo inicial de la unión de LPS 

al receptor, tendrían también impacto disminuyendo la sobreactivación de la cascada 

inflamatoria. 

 
Fig. 7 Mecanismos moleculares de las propiedades antiinflamatorias y antioxidantes de las PA. 

(Modificado de González-Quilen)(11) 

En cuanto a las propiedades antioxidantes, gran cantidad de estudios han demostrado que las 

PA son capaces de reducir el estrés oxidativo. Las PA ejercen su actividad antioxidante a través 

de diferentes mecanismos:  

a) Captación de radicales libres, gracias a su estructura aromática. Por ello pueden prevenir 

del daño oxidativo que causan los radicales libres y evitar la peroxidación lipídica, 

aumentados en el SM. 

b) Disminución de la actividad de enzimas que provocan estrés oxidativo. Una de ellas es la 

mieloperoxidasa (MPO) de los neutrófilos, sobreactivada en el SM. Esta enzima produce 

grandes cantidades de especies reactivas de oxígeno (ERO) para causar daño oxidativo a 

los microorganismos invasores. Sin embargo, la sobreproducción de ERO mantenida en 

el tiempo agota las defensas antioxidantes, provoca estrés oxidativo y tiene un efecto 

negativo en el individuo.(48)  

c) Inactivación de las vías de señalización relacionadas con el estrés oxidativo y aumento de 

la expresión de enzimas antioxidantes. Como se ha indicado anteriormente, las PA 
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disminuyen la transcripción de enzimas inflamatorias que producen estrés oxidativo como 

COX-2 e iNOS. Además, las PA regulan estas vías de señalización hacia la activación del 

factor de transcripción NRF2, que favorece la expresión de enzimas antioxidantes (e.g. 

catalasa, superóxido dismutasa, glutatión peroxidasa, etc.),(11,45) fortaleciendo con ello la 

capacidad de respuesta del tejido ante una situación de estrés oxidativo. 

1.3. Regulación enteroendrocrina 

Las células enteroendocrinas son células del epitelio intestinal especializadas en secretar 

hormonas. Las enterohormonas participan en la regulación de la ingesta, la digestión, la 

secreción de insulina y el metabolismo. En el intestino tienen especial relevancia el péptido-1 

similar al glucagón (GLP-1), el péptido tirosina tirosina (PYY) y la colecistoquinina (CCK).(49) 
 

A medida que avanzan por el tracto gastrointestinal, los componentes de la dieta (nutrientes o 

no nutrientes), y los productos de su degradación, interaccionan con los receptores luminales de 

las células enteroendocrinas. En respuesta, estas células secretan las hormonas que, de forma 

paracrina, endocrina (a través del torrente sanguíneo) y por la activación del eje intestino-

cerebro, ejercen sus funciones locales y periféricas.(50,51)  

La CCK, por ejemplo, es secretada en el duodeno en respuesta a ácidos grasos de 12 o más 

carbonos.(52) Esta hormona tiene acción anorexigénica que consiste en disminuir el tránsito 

gastrointestinal para favorecer la sensación de plenitud y disminuir la ingesta a corto plazo.(53) 

Así, la grasa en la comida es un potente inhibidor de la ingesta a corto plazo. Sin embargo, el 

consumo de una dieta alta en grasa provoca concentraciones plasmáticas altas y mantenidas de 

CCK que generan tolerancia rápidamente.(54) 

PYY es secretado por las células L (un tipo de células endocrinas localizadas en el íleon distal y 

colon). Su principal función es aumentar la sensación de saciedad y, por tanto, disminuir la 

ingesta de alimentos. La secreción se produce por contacto directo de la célula L con nutrientes 

o por una vía indirecta activada por la CCK.(55) 
 

GLP-1 también es producido por las células L del intestino y es un potente inductor de la 

secreción de insulina dependiente de glucosa, por lo que tiene un papel importante en la 

regulación glucémica.(56) Además de los elementos ingeridos y los productos de su digestión, 

los productos de la degradación bacteriana, como el butirato, también están relacionados con la 

mayor producción y secreción de GLP-1.(55,57)
 

La evidencia sugiere que en los individuos con trastornos metabólicos la producción de 

hormonas intestinales no es adecuada. Se ha comprobado que el consumo de una dieta alta en 

grasa puede alterar (aumentar o disminuir) la producción de CCK, pero lo más relevante es la 

disminución de la sensibilidad a esta hormona y el retraso en la producción posprandial, por lo 

que disminuye la sensibilidad gastrointestinal a la grasa.(51,58) Además, la secreción de GLP-1 y 

PYY en los segmentos finales del intestino delgado y en el colon también se ha notificado 

alterada en distintas enfermedades relacionadas con el SM. Por tanto, en el SM las 

concentraciones posprandiales de CCK, PYY y GLP-1 se encuentran reducidas en comparación 

con sujetos sanos. Estas concentraciones son menores cuanto más grave es el SM.(59–61)
 Por 

todo ello, la modulación de estas hormonas tiene un elevado interés en el SM.  

Numerosos factores influyen en la diferenciación de las células enteroendocrinas y también en 

la secreción de las hormonas. Entre estos factores se encuentran la dieta, la microbiota y los 

prebióticos, por lo que modificar la dieta y consecuentemente la microbiota puede regular los 

péptidos intestinales.(55)  

Aunque se han evaluado PA de distintos orígenes (uva, cacao, copoazú, etc.), la mayoría de los 

ensayos han empleado GSPE para comprobar el posible efecto regulador de la secreción de las 

enterohormonas. En los ensayos con modelos de intestino de ratón ex vivo el GSPE disminuyó 

la secreción de CCK en duodeno, mientras que estimuló la secreción de GLP-1 y PYY en íleon. 
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En las secciones colónicas, los metabolitos de GSPE también mejoraron la secreción de GLP-1 

y PYY. De forma similar, la administración de GSPE in vivo aumentó las concentraciones 

plasmáticas de GLP-1 y PYY.(49)  

Adicionalmente, el consumo de GSPE inhibió la dipeptidil peptidasa-4, la enzima que se 

encarga de degradar el GLP-1. Así, las concentraciones plasmáticas posprandiales de GLP-1 se 

mantuvieron elevadas durante más tiempo y facilitó la secreción de insulina.(56)  

En conclusión, la suplementación con GSPE mejoró la producción de péptidos intestinales en 

ratones con SM, lo que implica un mejor control de la glucemia. 

2. Interés potencial del consumo de proantocianidinas en la prevención del síndrome 

metabólico 

Las PA han demostrado en numerosos estudios que mejoran las alteraciones intestinales en 

modelos animales y pacientes con SM y, por tanto, que son unos compuestos útiles para revertir 

los efectos intestinales nocivos del SM. Sin embargo, no son tantos los experimentos que han 

evaluado el interés potencial del consumo de estos compuestos para evitar que aparezcan las 

alteraciones que, en última instancia, llevan al desarrollo del SM. 

El consumo de PA en situación fisiológica, por su actividad antimicrobiana y prebiótica, 

provoca cambios en la microbiota intestinal, aunque estos no son tan consistentes como los 

observados en individuos con SM.(4,21) En general, las PA aumentan la diversidad microbiana 

intestinal y modifican el perfil bacteriano. Así, en diversos ensayos clínicos realizados en 

sujetos sanos, el consumo de alimentos o extractos ricos en PA modificó el microbioma fecal. 

Se encontraron incrementados géneros como Bifidobacterium, Lactococcus y Enterococcus, y 

especies como Akkermansia muciniphila, y disminuyó Clostridium histolyticum.(25,62) Estas 

modificaciones están asociadas a un ambiente colónico más saludable. 

En cuanto al mantenimiento de la barrera intestinal, Gil-Cardoso et al. diseñaron un 

experimento en el que administraron un GSPE los diez días previos al consumo de una dieta 

alta en grasa y azúcares. De esta forma, evaluaron si el consumo de GSPE previo a una dieta 

potentemente inductora de SM puede prevenir de la disfunción intestinal, con resultados 

alentadores. En el test de administración oral de ovoalbúmina, los ratones que recibieron GSPE 

como tratamiento preventivo presentaron concentraciones menores de ovoalbúmina en plasma 

que los alimentados con la dieta alta en grasa y azúcares tras 12 y 17 semanas del consumo de 

esta dieta. Coherentemente, los valores TEER en este grupo de animales fueron mayor en las 

diversas secciones intestinales. El GSPE como tratamiento preventivo redujo el incremento de 

TNF-α en plasma y también previno del aumento de LPS en plasma y de la sobreactividad de la 

MPO intestinal, situando estos valores en el rango normal.(63)  

La ingesta de PA en estas condiciones también mejoró la regulación enteroendocrina. El 

consumo de una mezcla de diferentes bayas (todas ellas ricas en PA) por sujetos sanos aumentó 

las concentraciones plasmáticas posprandiales de GLP-1. Además, mejoró el perfil glucémico 

(disminuyó la glucosa posprandial temprana y produjo una caída más lenta de la glucemia en la 

fase tardía), y produjo una secreción de insulina más baja pero prolongada (consecuente con el 

perfil glucémico), que se asocia a menor riesgo de hiperinsulinemia y resistencia a la 

insulina.(64) 

Por tanto, y a pesar de que son necesarios más ensayos en este ámbito, existe un interés 

potencial en el consumo de PA para la prevención del SM. 

D. CONCLUSIONES 

El consumo de una dieta occidental a largo plazo (inductora de SM) provoca disbiosis intestinal, 

inflamación crónica de bajo grado, disrupción de la barrera intestinal y aumento de la 

permeabilidad. Todas estas alteraciones facilitan la endotoxemia y parecen tener un papel 

relevante en el origen del SM. 
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Las dietas con mayor aporte de PA corrigen la disbiosis intestinal propia del SM: disminuyen 

las especies relacionadas con la inflamación intestinal y aumentan las especies antiinflamatorias 

y productoras de butirato, que mantienen una buena salud intestinal. Estas modificaciones en la 

microbiota disminuyen la ratio F/B y tienen efectos beneficiosos en sí mismos que forman parte 

de los efectos positivos resultantes del consumo de PA en el intestino y órganos periféricos.  

Las PA tienen numerosas propiedades beneficiosas que, por su efecto a diferentes niveles, 

restauran la integridad de la barrera intestinal. Entre estas se encuentra las propiedades 

antioxidantes, antiinflamatorias, antimutagénicas, antineoplásicas, etc. Así, el consumo de PA 

favorece la expresión de mucina 2 y péptidos antimicrobianos, disminuye la hiperpermeabilidad 

intestinal, reduce la inflamación intestinal y el estrés oxidativo, y protege del desarrollo de 

cáncer colorrectal. Adicionalmente, las PA aumentan la secreción de GLP-1 y PYY tras la 

ingesta, mientras que disminuyen la secreción de CCK (lo que posiblemente reduzca la pérdida 

de sensibilidad a esta hormona), mejorando el control de la glucemia en individuos con SM. 

Restaurar la integridad de la barrera intestinal es un aspecto crucial en el tratamiento del SM. 

Teniendo en cuenta la ausencia de efectos adversos, y a pesar de que es necesario que se 

realicen más experimentos con animales y ensayos clínicos, el empleo de PA como 

coadyuvante en la terapia, como complemento alimenticio o ingrediente funcional puede ser 

una buena estrategia en el tratamiento del SM.  

Por último, el consumo de PA previo al desarrollo de SM evita las alteraciones que provocan la 

inflamación intestinal y el aumento de permeabilidad, protegiendo así la salud intestinal. Por 

tanto, el empleo de PA puede ser una estrategia nutricional prometedora para evitar, o al menos 

retrasar, el desarrollo de SM.  
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