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INTRODUCCION

1.LOS PEPTIDOS SON VIDA

CC os péptidos que forman parte de los
componentes esenciales de la vida, con-
stituyen un importante campo de estu-

dio, y quienes se dedican a €l siguen haciendo nue-

vos descubrimientos” Los investigadores siguen
documentando una lista cada vez mayor de capaci-
dades y beneficios de los péptidos. Los agricul-
tores los aplican para aumentar el rendimiento de
sus cosechas. Los fisicoculturistas los utilizan para
aumentar la fuerza y la resistencia. Las empresas de
cosméticos prometen una piel mds tersa y joven.

Nuevas e interesantes investigaciones sugieren que

pueden retrasar el envejecimiento a nivel celular y

reforzar las defensas del organismo contra organis-

mos patogenos como bacterias y virus.

¢QUE ES UN PEPTIDO?

La palabra péptido viene del griego, peptos, que
significa “digerido” Después de comer una jugosa
hamburguesa, una sabrosa pechuga de pollo u
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otro alimento rico en proteinas, el cuerpo empieza
a descomponer estas proteinas en su estructura
basica de aminoacidos.

Estos aminoacidos son péptidos. Los péptidos
estan formados por cadenas de entre dos y cin-
cuenta aminodacidos. Estos aminoacidos son com-
puestos formados por nitrégeno, oxigeno, carbono
e hidrogeno: los componentes esenciales de toda
forma de vida. En ultima instancia, el proceso de
digestion hace que estas moléculas vitales estén dis-
ponibles para ser utilizadas por todas las células del
cuerpo para mantener la vida y la salud.

Como puedes ver en la siguiente figura, los
aminoacidos son grupos separados de molécu-
las diferentes hasta que se forjan en una cadena
peptidica.

COMO UTILIZA SU CUERPO LOS AMINOACIDOS
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Aminoacidos Péptidos

Esto ocurre cuando un grupo de aminoacidos
se une a otro mediante una reaccién quimica que
los une, denominada enlace peptidico. Las cadenas
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peptidicas resultantes pueden ser cortas o largas.
Una cadena corta formada por sélo dos amino-
acidos es un dipéptido, mientras que una cadena
compuesta por muchos aminoacidos se deno-
mina polipéptido. (“poli” significa muchos). Una
proteina combina largas cadenas de polipéptidos
y suele constar de cincuenta o mds aminodacidos.
Sin embargo, la linea que separa los péptidos de las
proteinas es a menudo difusa, y las fuentes también
describen algunos polipéptidos como “proteinas
pequenas’.

:POR QUE LOS PEPTIDOS SON
IMPORTANTES PARA LA VIDA?
Independientemente si los péptidos se ensam-
blan en proteinas mas grandes o se descomponen
en aminoacidos, desempefian un papel crucial en
el cuerpo humano y suelen tener diversas aplica-
ciones. Algunos péptidos, denominados moléculas
sefializadoras, transmiten informaciéon entre las
células y provocan reacciones y cambios especificos
en el interior de las células que reciben la sefial. En
el cerebro, estas moléculas “péptido-senalizadoras”
se denominan neuropéptidos y activan la comu-
nicacion entre neuronas o células cerebrales. Al
menos cien neuropéptidos conocidos regulan fun-
ciones cerebrales criticas, como el alivio del dolor,
el apetito, el aprendizaje y la memoria.

Otro de los cien conocidos neuropéptidos es
el factor de crecimiento. No deben confundirse
con las hormonas del crecimiento, los factores de

xi | INTRODUCCION



crecimiento son formas de moléculas péptidas de
sefializacion que regulan el crecimiento, el desar-
rollo y la proliferacion de las células. De hecho,
existen varias familias principales de factores de
crecimiento. Entre ellas, cabe destacar los polipép-
tidos, que estimulan el crecimiento y el desarrollo
de fetos humanos y animales sanos, y otros que
ayudan a reparar y curar heridas e incluso regulan
la supervivencia y la muerte de las células.
Investigadores de todo el mundo estan
estudiando las numerosas aplicaciones terapéuti-
cas potenciales de los factores de crecimiento en
la restauracion y regeneracion de tejidos dafiados.
Por ejemplo, un nimero cada vez mayor de estu-
dios clinicos ha demostrado que algunos factores
de crecimiento pueden reparar la piel danada por
el sol y reducir significativamente la aparicion de
lineas, arrugas y otros signos de envejecimiento.
Otra clase importante de péptidos, denomina-
dos péptidos catidnicos de defensa del huésped o
péptidos de defensa del huésped (PDH), ayudan
a combatir bacterias, virus, hongos y parasitos.
Tradicionalmente se denominaban péptidos anti-
microbianos (PAM), pero los investigadores han
descubierto que los péptidos de defensa del huésped
desempenian una serie de funciones mas amplia
que la mera lucha o defensa contra los microbios.
Pueden reforzar la respuesta inmunitaria innata
del organismo y poseen propiedades cicatrizantes
y antiinflamatorias. Sus propiedades antimicro-
bianas pueden incluso convertirlos en armas cru-
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ciales para combatir bacterias y virus resistentes a
los antibidticos, como el nuevo coronavirus SARS-
CoV-2. Por desgracia, los péptidos no existen sin
obstaculos que impidan su funcionamiento. Uno
de estos trastornos es la diabetes de tipo I. En la
diabetes de tipo I, el pancreas no fabrica una hor-
mona peptidica, la insulina, que es crucial para reg-
ular los niveles de glucosa o azucar en la sangre.
Hace casi 100 anos, los cientificos descubrieron el
primer tratamiento farmacéutico eficaz para esta
enfermedad: inyecciones de un extracto de pan-
creas de vaca para sustituir la insulina que faltaba.

La insulina animal puede obtenerse del pan-
creas del cerdo o de la vaca. Esta se purifica para
que el usuario no desarrolle ninguna reaccion.
Las insulinas animales se han desarrollado en 3
tipos diferentes: accidn corta, intermedia y accion
prolongada.

EL DESCUBRIMIENTO DE LOS PEPTIDOS:
DIABETES E INSULINA

Hace miles de anos que los médicos conocen la
mortal enfermedad llamada diabetes. Esta enfer-
medad hace que se acumule demasiada glucosa
o0 azucar en el torrente sanguineo, lo que provoca
dafos en los 6rganos internos. Estos dafios pueden
causar graves problemas de salud, muchos de los
cuales pueden ser mortales si no se tratan eficaz-
mente. La primera referencia escrita conocida a la
diabetes se remonta a un papiro egipcio del afio
1552 a.C. Ademas, hasta el siglo XX, los nifios que
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nacian con diabetes de tipo 1 solian vivir poco y
mal. Los que desarrollaban diabetes mas tarde tam-
bién tenian un prondstico sombrio. La relacion
entre la diabetes y el pancreas se establecio a finales
del siglo XIX. Muchos investigadores experimen-
taron con extractos pancreaticos, pero los ensayos
de los extractos en pacientes humanos solian fra-
casar debido a los efectos secundarios perjudicia-
les. En 1921, Frederick G. Banting, J.J.R. Macleod
y Charles Best probaron un método diferente para
obtener el extracto de las células de los islotes.
“Los islotes son células que se encuentran en raci-
mos en el pancreas”. El bioquimico James Bertram
Collip se uni6 mas tarde a ellos en el laboratorio de
Macleod en Toronto, Canada, para ayudarles a pro-
ducir un extracto purificado que pudiera utilizarse
en ensayos clinicos con seres humanos.

En enero de 1922, se inyectd el nuevo com-
puesto a Leonard Thompson, un nifo diabético de
catorce afos que pesaba solo sesenta y cinco libras
cuando ingresé en el hospital. Al dia siguiente,
el nivel de glucosa en sangre del paciente habia
descendido significativamente. Sus sintomas y su
aspecto mejoraron y se sintid mejor. Vivio trece
afos mds gracias al nuevo tratamiento. Seis paci-
entes mas fueron tratados con éxito al mes sigui-
ente. El equipo de Toronto bautizd el extracto con
el nombre de “insulina” en un articulo publicado
en abril de 1922. Millones de personas de todo el
mundo han vivido mas tiempo y con mejor salud
desde los revolucionarios trabajos del equipo sobre
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esta hormona peptidica crucial. El descubrimiento
de la insulina condujo a la identificacién de otros
péptidos que desempenan funciones clave en la
regulacion del azticar en sangre, como el glucagon
y la somatostatina. El trabajo del equipo de Toronto
fue sélo el principio de lo que se convertiria en la
exploracion cientifica de los péptidos y su asom-
broso potencial tanto para la investigaciéon médica
como para el desarrollo de numerosos agentes ter-
apéuticos y formulas nutricionales.

EL POTENCIAL UNICO DE LOS PEPTIDOS
PARA LA INVESTIGACION Y LA FARMACIA
El conocimiento cientifico de los péptidos tiene
menos de un siglo y el ritmo de investigacién
sobre estos componentes esenciales de la vida sigue
acelerandose.

Las investigaciones recientes han arrojado
resultados muy prometedores y han abierto nuevas
vias de investigacion. Los factores de crecimiento
tienen un gran potencial para la reparacién y cic-
atrizaciéon de heridas y quemaduras. Los inves-
tigadores informan de importantes efectos reju-
venecedores de las formulas peptidicas, como la
formacién de nuevo colageno, la mejora del grosor
y la textura de la piel y la reduccién de la profun-
didad de lineas y arrugas. El futuro de estos cos-
mecéuticos innovadores parece prometedor, ya que
se estan convirtiendo en alternativas populares a los
procedimientos quirtrgicos invasivos y costosos.
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Esta claro que, en muchos aspectos, los bio-
quimicos acaban de empezar a desentrafar los mis-
terios y el potencial de los péptidos.

En el primer capitulo examinaremos con mds
detalle algunos péptidos especificos y aprender-
emos mas sobre sus funciones criticas en la vida,
la salud y el comportamiento humanos. El capitulo
dos explorara las distintas formas en que nuestro
organismo obtiene de forma natural estos com-
puestos de vital importancia.

Afortunadamente, los investigadores biomédi-
cos han creado compuestos peptidicos que pueden
complementar o sustituir a las fuentes naturales.
Nuestro repaso a la historia de las aplicaciones far-
macéuticas de los péptidos comenzard en el capitulo
tres con la Union Soviética, pionera en la tecnologia
peptidica en la década de 1980. El capitulo cuatro
explora la ciencia moderna de los péptidos.

El capitulo cinco explora la accién y los efec-
tos de las dos principales familias de péptidos de
defensa del huésped (PDH): las defensinas y las
catelicidinas.

El capitulo seis examina la historia, el desarrollo
y la ciencia del revolucionario péptido Genostim®
Hexatide™. Este péptido unico contiene veintitin
factores de crecimiento naturales que constituyen
los componentes bioactivos clave de todos los com-
puestos Genostim®. Examinaremos cada uno de los
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factores de crecimiento especificos en los extractos
de Genostim® y la ciencia médica detras de sus efec-
tos rejuvenecedores a nivel celular.

El libro concluye en el capitulo siete con una
visién general del futuro de la ciencia de los pép-
tidos y las muchas aplicaciones clinicas poten-
ciales de estas biomoléculas. Los investigadores
siguen haciendo nuevos descubrimientos sobre
los profundos impactos bioldgicos y los beneficios
potenciales para la salud de los biopéptidos, y la
ciencia y la tecnologia de Genostim® Performance
Labs estara a la vanguardia de estos emocionantes
desarrollos.

~

Veamos algunos péptidos especificos y sus fasci-
nantes efectos en la vida y la salud humanas. ; Puede
reforzar su sistema inmunitario para combatir
enfermedades peligrosas, incluso nuevas amenazas
microbianas como el COVID-19? ;Existe algun
modo de rejuvenecer el organismo a nivel celular y
recuperar la vitalidad y el vigor de la juventud?

iLos péptidos podrian ser la clave!
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Carituro Uno

PEPTIDOS BIOACTIVOS:
COMUNICADORES,
DEFENSORES Y
REJUVENECEDORES
CELULARES

sus efectos fisioldgicos son enormes. Hasta

ahora, se han identificado mas de 7,000 pépti-
dos en la naturaleza, y estan en el centro de muchas
de nuestras necesidades fisicas, emociones y com-
portamientos mas fundamentales. En el cerebro, los
neuropéptidos transmiten mensajes entre neuronas
o células cerebrales. Estas comunicaciones influyen
profundamente en procesos como la ingesta de ali-
mentos, el aprendizaje y la memoria, y la sensacion
de dolor. Los péptidos antimicrobianos y los pépti-
dos de defensa del huésped, o PDH, son esenciales
para la movilizacion eficaz de las defensas internas
del organismo frente a amenazas externas como

l os péptidos biologicos son pequenios, pero
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patogenos y parasitos. Los factores de crecimiento,
incluido el GHK-Cu, o péptido de cobre, estimulan
la reparacién y regeneracion de todas las células y
tejidos de su organismo.

LA RED DE COMUNICACIONES CELULARES
DE TU CUERPO: LOS PEPTIDOS COMO
MOLECULAS SENALIZADORAS

Todas las células del cuerpo estan en constante
comunicacién entre si. Sus sefiales, o mensajes, se
transmiten en forma de moléculas denominadas
ligandos. La transmision satisfactoria de la sefial
provoca una respuesta en la célula diana. Esta trans-
mision se produce cuando los ligandos se unen a una
célula en un lugar preciso, denominado receptor. Es
similar a una llave que encaja en una cerradura. Los
ligandos, también conocidos como moléculas sefial-
izadoras, pueden adoptar una amplia variedad de
formas, como iones, pequefias proteinas y péptidos.
Las moléculas sefalizadoras llegan a su destino a
través de cuatro senales: paracrina, endocrina, auto-
crina y directa. Las sefiales paracrinas se transmiten
a las células cercanas y provocan respuestas rapidas
pero breves.

Las sefiales endocrinas son producidas por
células endocrinas como las glandulas tiroides e
hipofisis. Estos ligandos, denominados hormonas,
recorren cierta distancia por el torrente sanguineo
hasta llegar a las células diana y provocan efectos
mas lentos pero mas duraderos. Las sefiales auto-
crinas (“auto” significa “uno mismo”) regulan la
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sensacion de dolor y las respuestas antiinflamato-
rias y pueden ser liberadas por una célula e incluso
actuar sobre la propia célula. Las sefiales directas se
transmiten a una célula vecina a través de pequenos
canales que conectan sus membranas celulares. Las
proteinas grandes no pueden atravesar los canales,
por lo que los ligandos suelen ser iones de calcio o
moléculas pequenas como los péptidos.

Dependiendo de los ligandos especificos y de
los receptores celulares, la célula diana responde a
estas senales de diversas maneras. La respuesta de
la célula suele incluir cambios internos que pueden
afectar a los procesos metabolicos de la célula o
promover el crecimiento o la muerte celular.

En el caso concreto del cerebro, la comunicacion
entre células se lleva a cabo mediante moléculas sefial-
izadoras. Estas moléculas de sefalizacion se denom-
inan neurotransmisores, que adoptan tres formas
principales: péptidos, aminodacidos y monoaminas.

Los neurotransmisores peptidicos son neu-
ropéptidos que ayudan a regular el aumento o dis-
minucién de sefalizacién sindptica. Una amplia
gama de neuropéptidos, hormonas peptidicas y
factores de crecimiento funcionan como moléculas
de senalizacion en los seres humanos. A menudo
de sefalizacion directa o interactian entre si o con
otros mensajeros quimicos como las monoaminas,
de forma compleja.
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COMUNICACIONES INTERCELULARES

EN EL CEREBRO Y MAS ALLA:
NEUROPEPTIDOS

Los neuropéptidos transmiten mensajes entre las
neuronas, que son las células del cerebro. Estos
mensajes, o sefiales, pueden provocar cambios en el
interior de las células que los reciben, estimulando
a menudo una cascada de sefiales descendentes con
efectos adicionales. En la actualidad se han iden-
tificado al menos 100 neuropéptidos y sus recep-
tores. Estos 100 neuropéptidos estan relacionados
con efectos distintivos en las funciones y procesos
cerebrales y corporales, asi como en las emociones
y comportamientos humanos.

Algunos neuropéptidos regulan el hambre, la
alimentacion y los procesos metabolicos. Otros aliv-
ian el dolor y reducen el estrés corporal. Estas apli-
caciones han impulsado nuevas investigaciones y
sugieren que algunos neuropéptidos podrian tener
efectos antienvejecimiento y prolongar la vida. Esto
es importante porque es evidente que los péptidos
producidos en el cerebro tienen potentes efectos en
otras partes del cuerpo, y los mensajeros quimicos
liberados en otras partes del cuerpo tienen potentes
efectos sobre los neuropéptidos en tu cerebro.

Por ejemplo, una region del cerebro llamada
hipotalamo fabrica un neuropéptido llamado hor-
mona concentradora de melanina (HCM). LAHCM
activa los receptores del estdmago que generan la
sensacion de hambre y le alertan para que coma.
En 2017, los investigadores descubrieron que otro
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neuropéptido producido en el hipotdlamo, FLP-7,
también conocido como “Flip 77, activa un recep-
tor en células intestinales que comienza a convertir
la grasa corporal almacenada en energia. Ademas,
este mismo neuropéptido influye en la produccion
de la hormona peptidica conocida como grelina,
producida por las células del tracto gastrointestinal.
La grelina estimula la liberacién de neuropéptido Y
en el cerebro, lo que hace que usted sienta hambre
y empiece a buscar su préoxima comida. Los farma-
cos que utilizan estos y otros neuropéptidos y sus
receptores podrian algun dia ayudar a las personas
a mantener un peso corporal saludable.

El cuerpo humano también crea un neuropép-
tido llamados péptido opioide. Estos péptidos se
fabrican en el sistema nervioso central (SNC) y
por diversas glandulas, entre ellas la hipofisis y las
glandulas suprarrenales. Son opidceos endégenos
(es decir proceden del interior del organismo), y se
dividen en tres familias: endorfinas, encefalinas y
dinorfinas. Un tipo de endorfina, la betaendorfina
o P-endorfina, tiene efectos similares a los de la
morfina y esta implicada en el alivio del dolor.

Las B-endorfinas se unen a los receptores
opioides en el sistema nervioso periférico situados
en todo el cuerpo. Los mismos receptores a los
que se unen drogas como el opio y la morfina. La
unién de las f-endorfinas a los receptores inicia
una reaccion en cadena de procesos que impide
la liberacion de una proteina llamada sustancia
P que es fundamental para la transmision del del
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dolor. En el nivel mas basico, la funciéon principal
de las B-endorfinas es reducir el estrés y promover
la homeostasis o el equilibrio.

Por ejemplo, el ejercicio y las actividades fisi-
cas producen -endorfinas. En el cerebro esto actta
como un analgésico natural y reduce el estrés y la
capacidad de dormir mejor.

Las encefalinas desempefian papeles clave en el
sistema cardiovascular, las funciones gastrointestina-
les, la respiracion y el control del dolor. Nuevas inves-
tigaciones indican que las encefalinas y sus recep-
tores también podrian mejorar la resistencia al estrés
crénico y favorecer un envejecimiento saludable.

Se cree que las dinorfinas intervienen en el
aprendizaje y la memoria, el control emocional, el
dolor y la adiccién. Un estudio de 2018 identifico la
dinorfina como un participante destacado en los cir-
cuitos neuronales que producen ansiedad. El péptido
sefiala neuronas especificas en el cerebro que se sabe
que producen respuestas de miedo, y la activacion de
esas neuronas especificas causa niveles mas altos de
ansiedad en ratones. Los firmacos que manipulan
este circuito cerebral a nivel celular podrian algin
dia aliviar la ansiedad causada por el estrés.

Muchos otros neuropéptidos son cruciales
para la homeostasis y la salud del organismo. Dos
neuropéptidos similares y relacionados, el neu-
ropéptido W (NPW) y el neuropéptido B (NPB),
intervienen en diversos procesos fisiolégicos, como
los cardiovasculares y la circulacién sanguinea de
procesos fisioldgicos, el hambre, la alimentacién y
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la sensacion de dolor. Por ejemplo, las inyecciones
de NPW en ratas aumentaron drasticamente su
ingesta de alimentos a corto plazo. Sin embargo, la
administracion de NPB a largo plazo parecia redu-
cir el hambre excesiva. También se ha demostrado
que el sistema transmisor NPW controlar las reac-
ciones del organismo al dolor agudo causado por la
inflamacion.

El neuropéptido S (NPS) parece estar plena-
mente implicado en la formacién y duracién de
nuestros recuerdos, desde los mds pequenos hasta
las experiencias negativas. En las pruebas realiza-
das, los ratones recordaban durante mas tiempo y
con mayor intensidad las experiencias aprendidas
si se activaban directamente los receptores NPS
del cerebro. Pero si el receptor de la NPS se des-
activaba, los ratones recordaban la experiencia con
poca intensidad o no la recordaban en absoluto. Los
investigadores creen que, dado que la NPS estimula
el estado de alerta al tiempo que calma la ansiedad,
prepara al cerebro para aprender con mayor efica-
cia. Estos descubrimientos podrian conducir a nue-
vos tratamientos para la enfermedad de Alzheimer,
el TEPT y otros problemas cognitivos.

El neuropéptido Y (NPY) es el neuropéptido
mas abundante en el cerebro de los mamiferos y
participa en varios procesos fisioldgicos crucia-
les. La activacion de diversos receptores del NPY
en todo el organismo produce efectos distintivos,
como la estimulacion del hambre y la ingesta de ali-
mentos, la regulacion de las funciones cardiovascu-

7 | Carituro UNO



lares, la homeostasis energética, la formacion ésea
y la reducciéon de la ansiedad. Las intervenciones
terapéuticas dirigidas a estos receptores pueden ser
muy prometedoras en el tratamiento de trastornos
metabdlicos como la obesidad.

Los neurocientificos creian que el cerebro
adulto no creaba nuevas células cerebrales, pero
ahora se sabe que eso no es cierto. Ademas, el
neuropéptido Y también parece desempenar un
papel importante en la neurogénesis, o creacion
de neuronas, en varias partes del cerebro, donde
el crecimiento y la multiplicacién celular siguen
produciéndose en la edad adulta. Esta funcidn fisi-
olégica puede estar relacionada con otros indicios
de que el NPY desempeia un papel destacado en el
envejecimiento y la duracién final de la vida. Los
investigadores observan que las ratas transgénicas,
a las que se ha incorporado ADN extraio en sus
genomas, producen cantidades excesivas de NPY y
viven mds tiempo.

Los neuropéptidos interactian entre si y con
otros péptidos bioactivos de muchas formas compli-
cadas y sinérgicas que, en tltima instancia, tienden
a mantener el equilibrio en el entorno celular. En
algunos trastornos, el sistema nervioso interviene
en los procesos del sistema inmunitario y, en ultima
instancia, estas dos funciones deben permanecer
muy separadas para una funcionalidad 6ptima.

Desgraciadamente, un ejemplo en el que no
permanecen separadas es cuando las personas que
sufren lesiones cerebrales o accidentes cerebro-
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vasculares a menudo también se ven afectadas por
infecciones graves como neumonia e infecciones del
tracto urinario. Parecen dolencias separadas, pero
pueden y de hecho se dan conjuntamente. Hasta
hace poco, las razones de esta confluencia no estaban
claras. Los neurocientificos han descubierto recien-
temente vias directas entre el sistema nervioso y el
sistema inmunitario que, cuando se activan por una
lesion cerebral o de la médula espinal, provocan una
fuerte disminucién del numero de células inmuni-
tarias. Las aplicaciones terapéuticas dirigidas a estas
vias podrian reforzar todo el sistema inmunitario,
incluidos algunos de los defensores mas feroces del
organismo contra las infecciones a nivel celular: los
péptidos antimicrobianos.

DEFENSORES CELULARES:

PEPTIDOS ANTIMICROBIANOS

Cada dia, durante todo el dia, nuestro cuerpo
sufre el ataque constante de enemigos demasiado
pequefios para verlos a simple vista: bacterias,
virus, hongos y parasitos. Afortunadamente, la
naturaleza ha desarrollado un magnifico sistema
de defensa multicapa contra estos microbios, que
incluye péptidos bioactivos. Se denominan pépti-
dos antimicrobianos (PAM) o péptidos cataboli-
cos de defensa del huésped (PCD). Se conocen al
menos 1.700 péptidos antimicrobianos que actian
entre si'y con otros mensajeros quimicos para com-
batir los patoégenos, u érganos dafiinos, y prevenir
las infecciones.
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Cuando la mayoria de la gente piensa en cémo
responde nuestro cuerpo a las infecciones, proba-
blemente recuerde las clases de biologia en las que
se explicaba como los heroicos globulos blancos del
cuerpo engullen y destruyen las bacterias invasoras.
Sin embargo, esto no es todo. Los tejidos de nues-
tro cuerpo también producen péptidos bioactivos
capaces de combatir directamente a los patégenos.
Los PAM perforan la membrana celular de las bac-
terias como un alfiler pincha un globo. Por tanto,
ofrecen interesantes posibilidades de uso clinico
contra las bacterias resistentes a los antibidticos.
Su accién antimicrobiana también puede ser cru-
cial para la capacidad del organismo de defenderse
contra nuevos patdgenos, como el nuevo coronavi-
rus, SARS-CoV-2 Los investigadores estan descu-
briendo que los péptidos antimicrobianos también
desempeiian otras funciones clave en el restab-
lecimiento y mantenimiento de la salud corporal.
Ayudan a reducir la inflamacién y a curar heridas,
y regulan la respuesta del sistema inmunitario a
las infecciones. El capitulo cinco profundizara en
las funciones de estos péptidos cruciales para la
defensa del huésped y su papel critico en el forta-
lecimiento del escudo antivirico del organismo.

REJUVENECEDORES CELULARES:
FACTORES DE CRECIMIENTO

Los factores de crecimiento son péptidos bioacti-
vos que estimulan el desarrollo, el crecimiento, la
diferenciacion, la reparacion, la curacién vy el reci-
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claje de todas las células del cuerpo. Al igual que
otras moléculas de senalizacion, forman parte de
la red de comunicacion entre células. Viajan hasta
la célula diana, donde activan receptores especifi-
cos en su superficie. Como ya se ha explicado, es
como una llave que encaja en una cerradura. Entre
los factores de crecimiento se encuentran el EGF
(factor de crecimiento epidérmico), el NGF (factor
de crecimiento nervioso), el FGF (factor de crec-
imiento de fibroblastos), el CTGF (factor de crec-
imiento del tejido conjuntivo) y el TGF-p (factor de
crecimiento transformante beta). Estos y otros fac-
tores de crecimiento estan siendo objeto de numer-
osas e intensas investigaciones sobre sus posibili-
dades para reparar, regenerar y rejuvenecer células,
tejidos y drganos dafiados y envejecidos.

EGF (Factor de crecimiento epidérmico)

El primer factor de crecimiento descubierto por
los cientificos. Es una sefal para las células epite-
liales que recubren las superficies externas e inter-
nas del cuerpo para que crezcan, se desarrollen o
mueran. Entre las células epiteliales se encuentran
las de la piel y las que forman las superficies exter-
nas del tracto intestinal. Las células liberan EGF,
que estimula su propio crecimiento o las incita a
dividirse porque las células cercanas absorben el
EGE Junto con su receptor, el EGFR, desempena
un papel crucial en la cicatrizacién de heridas y la
regeneracion de tejidos.
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NGF (Factor de crecimiento nervioso)

Descubierto en los afios 50 por una neurdloga ital-
iana, Rita Levi-Montalcini. Gano el Premio Nobel
por su trabajo en 1986. El NGF es una neurotrof-
ina (“trofina” viene del griego y significa alimento
o nutricién).

Regula la creacion, el crecimiento, la diferen-
ciacion y la supervivencia de las neuronas, o célu-
las nerviosas, asi como de algunos tipos de células
inmunitarias. Los investigadores estan estudiando
el potencial del NGF para el tratamiento de lesiones
cerebrales, neuropatias periféricas y trastornos neu-
rodegenerativos como la enfermedad de Parkinson.
Levi-Montalcini, ganadora del Nobel, afirmaba que
se autotrataba a diario con colirios que contenian
NGE Tenia 103 afios cuando murié en 2012.

FGF (Factor de crecimiento de fibroblastos)

Descubierto en extractos hipofisarios en 1973,
abunda en células y tejidos de todo el organismo.
Los fibroblastos son las principales células del
tejido conjuntivo.  Estimulan la produccién de
coldgeno y otros componentes estructurales de la
piel. Actualmente se conocen veintidés miembros
de la familia FGE Con sus receptores (FGFR), con-
trolan el crecimiento, el desarrollo, la migracién yla
especializacion de las células durante el desarrollo
del embrion. En los adultos, los FGF responden a
las lesiones y reparan las heridas de la piel estimu-
lando los fibroblastos y la angiogénesis, es decir, la
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creacion de nuevas venas sanguineas. Los FGS han
demostrado tener un gran potencial para la regen-
eracion de tejidos como la piel, los musculos, los
huesos, los tendones y ligamentos, los cartilagos,
los vasos sanguineos, los dientes y los nervios.

CTGF (Factor de crecimiento del tejido conectivo)

Originalmente se descubrié que inducia la multipli-
cacién y migracion de fibroblastos, asi como la for-
macion de la red de moléculas y proteinas, como el
colageno, que proporciona el andamiaje estructural
de una célula. Sin embargo, existen pruebas sus-
tanciales de que la funcién del CTGF en el organ-
ismo es mucho mas compleja y amplia. Estimula la
creacion y especializacion de células madre adul-
tas en la médula dsea, asi como de osteoblastos, las
células de gran tamafio que forman y dan forma
al hueso, y condrocitos, las células que producen
cartilago. Debido a su implicacién en estos pro-
cesos, el CTGF potencia la cicatrizacion de heridas
y la regenera- cion de cartilago y hueso.

TGF-p (factor de crecimiento transformante beta)

Como muchos otros factores de crecimiento, el
TGF-P desempefia una serie de funciones comple-
jas en el organismo y regula multiples procesos. El
TGF-p controla la producciéon y el desarrollo de
tejidos esqueléticos, cartilagos y vasos sanguineos.
Destaca en la cicatrizacion de heridas y las respues-
tas antiinflamatorias y es crucial en el proceso de
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curacion de fracturas dseas. Las sefiales del TGF-f8
mantienen la homeostasis tisular en todo el organ-
ismo controlando el crecimiento, el desarrollo y la
muerte celular. La modificacién de las sefales del
TGF-pB podria proporcionar tratamientos eficaces
de la artrosis, los trastornos inmunitarios y el crec-
imiento y la propagacion del cancer.

OTROS PEPTIDOS

REJUVENECEDORES: GHK

El péptido humano GHK se descubrié en 1973,
cuando hizo que las células hepaticas viejas fabric-
aran proteinas como las células hepaticas jovenes.
Este péptido bioactivo desempena multiples fun-
ciones en los procesos fisiologicos humanos y, sor-
prendentemente, “todas ellas parecen ser positivas
para la salud.” (Pickart, 2018).

En un compuesto llamado GHK-Cu, péptido
de cobre, tiene propiedades cicatrizantes, antiin-
flamatorias, antioxidantes, antienvejecimiento y se
utiliza ampliamente en productos para el cuidado
de la piel para tratar y prevenir las arrugas y lineas
faciales y potenciar la firmeza y elasticidad de la piel.
Se ha demostrado que protege las células cutaneas
de la radiacién UV, restaura las proteinas de la bar-
rera protectora de la piel, aumenta el crecimiento y
el grosor del cabello y reduce la inflamacion y los
danos causados por los radicales libres.

Las propiedades cicatrizantes de GHK-Cu
han sido ampliamente estudiadas. Activa factores
de crecimiento que estimulan el flujo sanguineo a
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la piel danada y la creacién de nuevos vasos san-
guineos para ayudar a reparar las lesiones. Atrae a
los glébulos blancos que destruyen las bacterias y
otros microbios nocivos y limpian las células muer-
tas. También atrae a los mastocitos, que liberan
proteinas para cerrar la herida y empezar a cica-
trizar los tejidos. El GKH-Cu estimula la produc-
cioén de colageno y elastina por las células de la piel
y favorece la cicatrizacién de huesos y cartilagos.
En estudios realizados en ratones, la aplicacion de
péptido de cobre a una quemadura por escaldadura
dio lugar a un mayor desarrollo de vasos sangui-
neos en la piel quemada y a un menor tiempo de
cicatrizacion.

El GHK-Cu también es un potente com-
puesto antiinflamatorio y antioxidante. En difer-
entes ensayos clinicos, los investigadores estudiaron
ratones a los que se habia inyectado un farmaco para
producir un proceso inflamatorio en los pulmones
denominado fibrosis. La fibrosis pulmonar se debe
a la sustitucion del tejido pulmonar sano por tejido
conectivo o colageno. Este proceso se denomina cic-
atrizacion y puede deberse a enfermedades como la
neumonia o la exposicioén a contaminantes como el
amianto. En los seres humanos, la fibrosis pulmonar
es una enfermedad cronica, progresiva y, en ultima
instancia, mortal. Los cientificos descubrieron que
la administracion de GHK-Cu reducia significativa-
mente la inflamacion e interrumpia las vias de sefal-
izacién que depositan demasiado colageno en los
tejidos pulmonares. Para su sorpresa, el péptido de
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cobre también revirtié en gran medida la pérdida de
peso causada en los ratones por la inyeccion del far-
maco fibrético. Concluyeron que el GHK-Cu es un
potente antiinflamatorio y antioxidante que reduce
los depositos excesivos de colageno en los pulmones
y alivia la fibrosis pulmonar.

El GHK-Cu también muestra un gran poten-
cial como compuesto antienvejecimiento. A los
sesenta anos, los niveles de péptido de cobre en la
sangre descienden a menos de la mitad de los obser-
vados en una persona de veinte afios. El compuesto
suprime las moléculas que se cree que aceleran el
proceso de envejecimiento y favorece la reparacion
del ADN vy la limpieza de las células. Los investi-
gadores estan estudiando sus efectos en las fun-
ciones cerebrales y han descubierto que los ratones
ancianos (de veintiocho meses) tratados con GHK
escapaban de un laberinto mucho mas rapido que
los ratones geriatricos tratados con GHK con una
solucién salina. El GHK-Cu muestra un potencial
asombroso en la prevencién, el tratamiento y la
mejora del deterioro cognitivo relacionado con la
edad y de afecciones neurodegenerativas como el
Alzheimer y el Parkinson.

Muchos péptidos bioactivos no se han descu-
bierto hasta las ultimas décadas, y aun queda mucho
por aprender sobre estos compuestos y sus posibles
beneficios para mejorar y prolongar la vida.
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Ahora que sabemos lo
importantes que son los
distintos tipos de péptidos
para el buen funcionamiento
de nuestro organismo, quiza se
pregunte de dénde proceden.

;Como encontramos estos
compuestos cruciales y los
adquirimos para que los

utilice nuestro organismo?

Las respuestas a estas preguntas pueden sor-
prenderle y -alarmarle-.

17 | Carituro Uno



Carituro Dos

¢DE DONDE PROCEDEN LOS
PEPTIDOS BIOACTIVOS?

os péptidos bioactivos necesarios para el

buen funcionamiento de nuestro organ-

ismo proceden de los alimentos que ingeri-
mos. Cuando comemos alimentos que contienen
proteinas, como la carne, la leche, los huevos y
algunos cereales y legumbres, el proceso digestivo
descompone muchas de esas proteinas en pépti-
dos. Este proceso, llamado protedlisis, se produce
cuando el pancreas libera en el tubo digestivo unas
sustancias llamadas enzimas que cortan quimica-
mente las proteinas en trozos mas pequefos.

Los péptidos quedan “encriptados” o encer-
rados en la proteina y son bioldgicamente inacti-
vos hasta que son liberados de la proteina por este
u otros procesos de hidrolisis. La fermentacion,
la coccion y el procesado de los alimentos tam-
bién pueden provocar la descomposicion de las
proteinas en péptidos. Los péptidos bioactivos
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ejercen sus efectos fisiologicos sobre las células o
los tejidos locales del tracto gastrointestinal o de los
intestinos, viajan por el torrente sanguineo y afec-
tan a otros sistemas corporales.

Como sabemos, los péptidos bioactivos estan
formados por cadenas de dos a cincuenta amino-
acidos, los componentes esenciales de toda forma
de vida. El tipo y la posicién de los aminoacidos
en la cadena determinan la estructura y los efec-
tos del péptido. Las investigaciones indican que las
cadenas peptidicas mas cortas poseen una mayor
bioactividad. Las distintas fuentes de péptidos bio-
activos producen diferentes efectos fisiologicos en
el organismo, como efectos antioxidantes, antiin-
flamatorios, antimicrobianos, antihipertensivos y
anticancerigenos, entre otros muchos beneficios
demostrados para la salud. Entre las fuentes natu-
rales de péptidos bioactivos se encuentran la leche,
los huevos, la carne, el marisco, los cereales y otras
plantas, los hongos y los subproductos animales.

FUENTES NATURALES DE
PEPTIDOS BIOACTIVOS

Productos ldcteos

Los primeros péptidos de origen alimentario
fueron descubiertos en 1950 por el bioquimico
sueco Olof Mellander. Informé de que los péptidos
de la caseina, una proteina del queso, mejoraban la
formacion 6sea de los nifios con raquitismo (una
enfermedad que debilita y ablanda los huesos de
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los nifios) sin necesidad de vitamina D adicional.
Los productos lacteos de origen bovino (vaca),
como la leche, el queso y el yogur, son las princi-
pales fuentes de péptidos bioactivos de origen ali-
mentario. Se cree que esto se debe al papel crucial
que desempeiia la leche en la nutricion de la cria
después del nacimiento. El calostro, una sustancia
presente en la leche inmediatamente después del
parto, contiene bajos niveles de hormonas y fac-
tores de crecimiento que pueden desempefar un
papel importante en el desarrollo del recién nacido.
Los péptidos bioactivos abundan en las proteinas
de la leche, que se denominan proteinas de caseina
y proteinas del suero. Cuando estas proteinas se
procesan mediante digestion, fermentacién u otros
métodos, producen varios péptidos biolégicamente
activos que afectan a los sistemas cardiovascular,
nervioso e inmunitario.

Un tipo bien conocido de péptidos bioactivos
que se encuentran en las proteinas de la leche fun-
cionan como inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina (ECA), por lo que se denominan
antihipertensivos. Esto significa que estos com-
puestos ayudan a prevenir o debilitar los procesos
celulares que constrifien los vasos sanguineos y
provocan un aumento de la presién arterial, lo que
se denomina hipertension. Las proteinas de la leche
liberan varios péptidos opioides con efectos anti-
hipertensivos y parecen reducir la presion arterial
sin inhibir la ECA arterial sin inhibicion de la ECA.
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Los péptidos derivados de las proteinas de la
leche también han demostrado propiedades anti-
bacterianas, como el glicomacropéptido (GMP).
Las pruebas de laboratorio indican que el GMP
inhibe la acumulacién de placa y bacterias en la
superficie de los dientes, por lo que puede ayudar a
prevenir las caries. La lactoferricina posee propie-
dades antimicrobianas, antivirales, antifingicas,
antitumorales y anticancerigenas. Estos péptidos
también son inmunomoduladores, lo que significa
que tienen la capacidad de afectar a los procesos
del sistema inmunitario estimulando la produc-
cion de células como los macréfagos, que atacan y
destruyen a los invasores microbianos.

Huevos

Los huevos son similares a la leche porque con-
tienen muchas proteinas que nutren al embridon
de pollo mientras crece y se desarrolla. Ademas
de proporcionar valiosas fuentes de nutricion
proteica para el ser humano, estas proteinas con-
tienen abundantes péptidos bioactivos que se
estan estudiando ampliamente para determinar
sus posibles efectos beneficiosos sobre la salud
humana. Se sabe que los péptidos derivados del
huevo afectan a los sistemas endocrino, nervioso,
inmunitario, cardiovascular y digestivo.

Una vez que los péptidos se liberan de las
proteinas de la clara de huevo mediante la digestion
u otra forma de procesamiento, entran en el sistema
circulatorio y afectan a las actividades bioldgicas
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del cuerpo. Los investigadores han informado de
que determinados péptidos de la clara de huevo
reducen la hipertension porque ejercen efectos
relajantes sobre los vasos sanguineos. La secuen-
cia de péptidos de clara de huevo Tyr-Ala-Glu-
Glu-Arg-Tyr- Pro-Ile-Leu redujo la hipertension y
actué como un potente antioxidante, ya que mostrd
altos niveles de actividad en la eliminacion de rad-
icales libres de oxigeno. Otros péptidos del huevo
ejercen efectos inhibidores de la ECA que reducen
la presién arterial en animales y ofrecen posibles
usos terapéuticos en humanos.

Las proteinas del huevo de gallina no sdlo
nutren al polluelo en desarrollo, sino que también
le proporcionan un sistema de defensa natural con-
tra los microbios dafinos. Una de las principales
proteinas de la clara de huevo, la lisozima, se uti-
liza ampliamente en aplicaciones comerciales para
eliminar las bacterias de productos carnicos como
el salchichdn, el salami, la carne de cerdo, la salchi-
cha, la carne de cerdo, ternera y pavo. La lisozima
también libera péptidos con cualidades antimicro-
bianas y antivirales. La digestion de otras proteinas
de la clara de huevo produce péptidos capaces de
eliminar bacterias como E. coli y hongos como
Candida albicans.

Los péptidos de la clara de huevo han dem-
ostrado una serie de efectos beneficiosos adicio-
nales sobre la salud humana. Tienen efectos anti-
oxidantes y anticancerigenos y modulan el sistema
inmunitario estimulando la produccién de glébulos
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blancos y macrdfagos. Algunos de estos péptidos se
han utilizado para reforzar la respuesta del sistema
inmunitario al tratamiento del cancer. Se ha dem-
ostrado que un péptido obtenido de las yemas de
huevo potencia el crecimiento de los huesos y se
denomina, apropiadamente, Bonepep.

Carne

Los péptidos bioactivos también pueden obtenerse
de las proteinas de alta calidad que se encuentran
en carnes como la de vacuno, cerdo, pollo y pato, y
en subproductos animales como la sangre de vaca,
el colageno y la gelatina. Tras el sacrificio y durante
el envejecimiento y el almacenamiento conge-
lado, la carne sufre cambios que descomponen las
proteinas y liberan péptidos. Los péptidos bioacti-
vos se liberan de los productos carnicos cuando se
curan o maduran, como cuando el jamon se cura
en seco o las salchichas se fermentan. Los péptidos
también se liberan cuando la carne se digiere en el
tracto gastrointestinal.

Los péptidos de la carne han demostrado ser
beneficiosos para la salud humana, como antihiper-
tensivos, antioxidantes, antitrombdticos y antican-
cerigenos.

Aligual que los péptidos de la leche y el huevo,
las propiedades inhibidoras de la ECA y reductoras
de la presion arterial de los péptidos de la carne han
sido objeto de intensas investigaciones. Los pépti-
dos aislados de la carne de cerdo y administrados a
ratas provocaron grandes descensos de la presion
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arterial. El colageno bovino también proporciona
péptidos inhibidores de la ECA. Veintisiete pépti-
dos derivados del jamon curado en seco espaiiol
demostraron potentes propiedades antioxidantes.
También se han aislado péptidos antioxidantes de
chorizos de cerdo. Los péptidos bioactivos del mus-
culo porcino han demostrado efectos antitrom-
béticos, es decir, reducen la coagulaciéon de la san-
gre, con efectos anticoagulantes similares a los de
la aspirina. Varios péptidos extraidos de proteinas
bovinas demuestran la capacidad de destruir célu-
las cancerosas e inhibir su crecimiento.

Pescado

Entre las fuentes pesqueras de péptidos bioacti-
vos se encuentran el atan, la sardina, el arenque y
el salmén. Los primeros péptidos inhibidores de
la ECA fueron aislados en la carne de sardina en
1986 por investigadores japoneses. Los péptidos
derivados del musculo del salmén keta y del atin
patudo redujeron significativamente la presion
arterial en ratas. Cientificos japoneses adminis-
traron un péptido aislado del bonito seco a treinta
pacientes humanos con hipertension arterial o hip-
ertension limitrofe. Tras recibir este péptido inhi-
bidor de la ECA, el LKPNM, durante ocho sema-
nas, la presion arterial de los sujetos se redujo una
media de 12 mmHg. El hidrolizado que contiene
este péptido ha sido aprobado para su inclusion en
el Foods for Specified Health Use (FOSHU) por el
Ministerio de Salud y Bienestar de Japon.
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Se han aislado péptidos antioxidantes de
diversos pescados, como la caballa, el abadejo de
Alaska, la tilapia y la carpa plateada. Extractos
purificados de péptidos procedentes de subpro-
ductos musculares oscuros del attn eliminaron el
79% vy el 85% de los radicales libres del oxigeno e
inhibieron la actividad de oxidacién durante mas
de siete dias. Los péptidos del musculo del esturion
tienen efectos antiinflamatorios. Los investigadores
han encontrado péptidos bioactivos en una amplia
variedad de fuentes marinas, como calamares,
erizos de mar, caballitos de mar, cangrejos de las
nieves, gambas, moluscos, esponjas, anémonas y
algas. Los péptidos derivados de varias especies de
esponjas demostraron su capacidad para destruir
células leucémicas de ratén en pruebas de laborato-
rio. Los cientificos estan descubriendo que éstas y
otras fuentes marinas producen péptidos con efec-
tos antimicrobianos, antifiingicos, antivirales, anti-
trombéticos y antitumorales.

Fuentes vegetales de péptidos

Las proteinas vegetales que contienen aminoacidos
esenciales son fuentes cruciales de nutricion para
humanos y animales. Sélo en las dos tltimas déca-
das los cientificos han descubierto que los péptidos
pequenos desempefian un papel en la sefalizacion
celular de las plantas, y este sistema de sefalizacién
puede tener mil millones de afos. Al igual que en
animales y humanos, los péptidos segregados por
las plantas regulan multiples funciones, como el
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crecimiento y la diferenciacion celular, la respuesta
al estrés (heridas, sequia, etc.) y la defensa frente a
0rganismos nocivos.

Los investigadores han empezado a estudiar a
fondo los posibles beneficios de los péptidos vege-
tales para la salud humana, sobre todo porque las
fuentes de alto contenido graso, como la carne y la
leche, se asocian a enfermedades cardiovasculares
y metabolicas.

Cereales como el trigo, el arroz, el maiz, la
avena, el sorgo, la cebada, el centeno y el mijo con-
tienen hidratos de carbono, proteinas, vitaminas del
grupo B y minerales, y aportan aproximadamente la
mitad de la energia que necesita la poblacién mun-
dial cada dia. Los tres cereales mas consumidos por
el hombre son el trigo, el arroz y el maiz. Los pép-
tidos derivados de las proteinas de los cereales han
demostrado tener propiedades antihipertensivas,
antioxidantes y antitumorales. Se han aislado pépti-
dos opiaceos del gluten de trigo que pueden afectar
al tracto gastrointestinal y a la liberacion de insulina.

Cuando las proteinas vegetales de la soja, los
garbanzos, los guisantes y otras legumbres (semillas
vegetales) se hidrolizan, o digieren quimicamente
mediante enzimas, producen péptidos bioactivos
multifuncionales con diversos efectos fisioldgicos.
En 2006, unos investigadores aislaron la limenina,
un péptido de origen vegetal, de las judias verdes.
Demostré actividades antift’mgicas, antibacterianas
y anticancerigenas. Una proteina extraida de los
garbanzos inhibi6 el crecimiento de células can-
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cerosas orales sin efectos toxicos sobre las células
humanas normales. En pruebas de laboratorio, las
fracciones peptidicas de la soja han demostrado la
capacidad de destruir el 50% de las células cancero-
sas de mama y cuello de utero en ocho horas.

La soja también contiene péptidos opioides,
las morfinas de soja, que tienen la capacidad de
influir en multiples sistemas corporales. La soja
morfina-5 reduce tanto la ansiedad como el apetito.
Cuando se administr6 por via oral a ratones dia-
béticos durante un largo periodo, aumentd su
metabolismo del azucar y las grasas y redujo sus
niveles de azticar en sangre. Ademas, ha dem-
ostrado su capacidad para reducir el apetito y la
ingesta de alimentos en ratones hambrientos, y los
investigadores estan investigando actualmente su
intrigante potencial como compuesto para el con-
trol del peso en humanos.

Otras fuentes vegetales de péptidos bioacti-
vos son las calabazas y las espinacas, y también se
encuentran en otras fuentes naturales: algas, setas e
insectos comestibles. Los dipéptidos ciclicos llama-
dos DKP estan presentes en el café tostado, la malta
tostada, el cacao, la cerveza, el sake afejo, los cala-
mares secos y una bebida llamada esencia de pollo,
un remedio tradicional del sudeste asiatico. Cuando
se administro a ratas un extracto purificado de las
DKP de la esencia de pollo, aumentaron los nive-
les de serotonina, norepinefrina y dopamina en el
cortex prefrontal. Esta zona del cerebro es crucial
para la atencidn, la planificacion, la memoria, el
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aprendizaje y la toma de decisiones, y la serotonina
es fundamental para el procesamiento cognitivo, el
estado de animo y el suefo. Las ratas deprimidas
que recibieron dosis orales del extracto escaparon
mas rapidamente de un laberinto de agua. Otras
ratas dosificadas con DKP mejoraron su precision
en una prueba de laberinto radial. Estos resulta-
dos sugieren que las DKP podrian tener usos ter-
apéuticos en el tratamiento de la depresion y en la
depresion en general.

El interés por los péptidos bioactivos presentes
en los alimentos ha aumentado drasticamente en
las ultimas décadas. La investigacion continta des-
cubriendo nuevos péptidos bioactivos y revelando
sus posibles funciones y beneficios para la salud.
Una base de datos, BIOPEP-UWM?™, recoge actual-
mente informacioén sobre las actividades bioldgicas
de los péptidos bioactivos y documenta los nuevos
descubrimientos de péptidos. Los biopéptidos que
influyen positivamente en los procesos fisioldgicos
podrian ser ttiles en productos farmacéuticos y
como aditivos alimentarios o alimentos funcionales.

Los “alimentos funcionales” son aquellos
que producen efectos beneficiosos para la salud.
Algunos alimentos contienen ingredientes espe-
cificos que producen estos efectos, mientras que,
como hemos visto, otros alimentos contienen
precursores proteinicos que se descomponen en
biopéptidos. La concienciaciéon de los consumi-
dores sobre estos productos naturales beneficio-
sos para la salud estd creciendo rapidamente. Pero,
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shasta qué punto son seguras las fuentes naturales
de estas biomoléculas cruciales?

FUENTES NATURALES DE PEPTIDOS

EN EL DESARROLLO: SUELOS

AGOTADOS, CO2 GENERADO, Y
NUTRIENTES DESAPARECIDOS

Las fuentes naturales de péptidos bioactivos estan
amenazadas por dos motivos. El suelo en el que
crecen los cultivos alimentarios y los piensos para
el ganado se estd erosionando y estd perdiendo sus
vitaminas y minerales.

Los niveles mundiales de diéxido de carbono
(CO2) estan aumentando, lo que tiene efectos per-
judiciales en el contenido nutricional de cereales,
frutas y verduras. Esta evolucion ecoldgica puede
tener consecuencias desastrosas para la salud
humana y la seguridad alimentaria de dos mil mil-
lones de personas.

El 95% de los cultivos alimentarios del mundo
crecen en la capa mas superficial del suelo, la tierra
vegetal, que suele tener menos de 30 centimetros de
profundidad. Esta fina y preciosa capa de tierra veg-
etal proporciona los nutrientes vitales que las plantas
necesitan para crecer y prosperar. Una pulgada de
tierra vegetal tarda 1.000 afios en crearse de forma
natural. Sin embargo, en todo el mundo, la capa
superficial del suelo se esta erosionando, arrastrada
por la lluvia y las inundaciones o arrastrada por
el viento, en parte debido a las practicas agricolas
intensivas modernas. Las Naciones Unidas calculan
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que cada afo se pierden veinticuatro mil millones de
toneladas de suelo fértil a causa de la degradacion y
la erosion, lo que afecta a un tercio de la tierra culti-
vable del mundo. Algunos expertos estiman que sélo
quedan sesenta afos de tierra vegetal.

La agricultura moderna también extrae nutri-
entes del suelo y fomenta otras practicas agrico-
las que dan lugar a alimentos menos saludables.
Segun un estudio realizado en 2004 por cientificos
de la Universidad de Texas en Austin, las cosechas
actuales de frutas y verduras simplemente no con-
tienen el mismo nimero de vitaminas y minera-
les que antes, incluso hace tan sdlo cien afios. Los
investigadores determinaron que, de 1950 a 1999,
cuarenta y tres verduras diferentes mostraron
reducciones en proteinas, vitaminas B2 y C, hierro,
tosforo y calcio.

El investigador principal, Donald Davis,
sefiald las practicas agricolas actuales como la prin-
cipal causa. “Los esfuerzos para obtener nuevas
variedades de cultivos que proporcionen mayor
rendimiento, resistencia a las plagas y adaptabili-
dad al clima han permitido que los cultivos crezcan
mas grandes y mas rapidamente”, sefiala, “pero su
capacidad para manifestar o absorber nutrientes
no ha seguido el ritmo de su rapido crecimiento.”
(Scheer, 2011). Otro estudio de doce verduras
frescas demostrd descensos similares y significati-
vos en los niveles de calcio, hierro (hasta un 37%
menos), potasio, vitamina A y vitamina C (un 30%
menos). Un estudio concluy6é que la naranja que
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usted come hoy contiene ocho veces menos vita-
mina A que la naranja que comian sus abuelos.
Y por si estas amenazas a la nutricién y la salud
humanas no fueran ya suficientemente alarmantes,
el aumento de los niveles de diéxido de carbono en
el planeta también estd afectando gravemente a la
calidad nutricional de nuestros alimentos, inclui-
das las proteinas que son cruciales para la creacion
de péptidos bioactivos.

E199% de la atmosfera terrestre esta compuesta
por dos gases: nitrégeno (78%) y oxigeno (21%). El
1% restante se compone de varios gases traza, entre
ellos el diéxido de carbono (CO2). Los niveles de
CO2 han subido y bajado drasticamente a lo largo de
lavida del planeta, pero han aumentado rapidamente
desde el comienzo de la Revoluciéon Industrial. Se
cree que, en las primeras décadas del siglo XXI, los
niveles de dioxido de carbono estaban en su punto
mas alto, s6lo igualado en una época que existi6 hace
catorce millones de afios.

Las plantas necesitan CO2 para vivir y crecer,
pero niveles mas altos de este gas producen efec-
tos paraddjicos en su crecimiento y composicion
nutricional. Los niveles elevados de CO2 aumentan
las tasas de fotosintesis en las plantas y elevan su
productividad y rendimiento. Sin embargo, estas
ganancias pueden producirse a costa de la calidad
nutricional. Los cientificos observan que las plantas
crecen mas rapido, pero contienen mas almidoén,
mientras que las cantidades de proteinas, vitaminas
y oligoelementos vitales disminuyen. Los animales
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que consumen hierbas y alimentos para el ganado
que contienen menos proteinas proporcionaran
menos proteinas para el consumo humano.

Las abejas dependen del polen de las flores
para obtener las proteinas que necesitan para su
salud y desarrollo. Sin embargo, un estudio sobre
una flor norteamericana de finales de otofo lla-
mada vara de oro ha demostrado que el elevado
dioxido de carbono atmosférico esta reduciendo la
cantidad de proteinas en el polen de la vara de oro.
Si en otras fuentes de polen de abeja se produce una
disminucién similar, la menor calidad nutricional
podria perjudicar la salud y longevidad de estos
polinizadores cruciales y tener graves consecuen-
cias medioambientales y econdmicas.

Los cientificos estan especialmente preocupa-
dos por el impacto del aumento de los niveles de
CO2 en el valor nutricional del arroz, una fuente
diaria de calorias crucial para mas de dos mil mil-
lones de personas. Las investigaciones indican
que diferentes cepas de arroz cultivadas en condi-
ciones de campo que simulan los niveles de CO2
previstos para finales de este siglo muestran una
disminucion significativa de proteinas, Fe (hierro)
y Zn (zinc). Las reducciones de las vitaminas B
alcanzaron el 30%. Estudios comparables de otros
cultivos alimentarios importantes han demostrado
resultados similares. El trigo mostr6é descensos en
proteinas, hierro y zinc, y el hierro y el zinc se redu-
jeron en la soja y los guisantes forrajeros. El maiz
y el sorgo mostraron menos efectos. Los expertos

Los PEPTIDOS SON VIDA | 32



creen que, en el futuro, estas deficiencias nutricio-
nales podrian afectar significativamente a la salud
humana y a la seguridad alimentaria, especial-
mente para los cientos de millones de personas que
dependen en gran medida de una unica fuente de
alimentos, como el arroz.

En el otro extremo de la balanza, sin embargo,
hay otra consecuencia paraddjica de la pérdida de
nutrientes en nuestros alimentos. Segun un articulo
publicado en el Journal of the Academy of Nutrition
and Dietetics, es posible que la gente consuma mas
alimentos ricos en almidén y en mayor cantidad
para compensar el descenso de su calidad nutricio-
nal, lo que contribuye al aumento de los niveles de
obesidad en muchos paises. Un escritor especuld
con que nos dirigimos a un “mundo extrafio en el
que estamos sobrecogidos por alimentos de los que
no podemos saciarnos mientras que, en realidad,
nos morimos de hambre y, al mismo tiempo, nos
volvemos obesos.” (Suglia, 2018).

El aumento de los niveles de CO2 esta dis-
minuyendo el valor nutricional y la eficacia de
los alimentos que consumimos para proporcionar
péptidos bioactivos a nuestro organismo.

Hemos aprendido que varios alimentos, como
la leche, los huevos, la carne y los cereales, con-
tienen proteinas compuestas por péptidos bioacti-
vos. Sin embargo, estos péptidos estan encriptados,
o inactivos, hasta que se desbloquean por digestion,
fermentacion, coccion u otras formas de procesa-
miento de los alimentos.
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Una vez liberados, ejercen sus efectos directa-
mente en el estomago o los intestinos, o viajan por
el torrente sanguineo y afectan a multiples siste-
mas corporales y procesos fisiologicos. Los inves-
tigadores han descubierto que los biopéptidos de
origen alimentario tienen la capacidad de reducir
la presion arterial en humanos y ratas hipertensos,
mejorar el rendimiento cognitivo en ratas deprim-
idas, prevenir la formacién de codgulos sanguineos
y eliminar microbios, tumores y células cancerosas,
entre otros efectos beneficiosos para la salud.

Desgraciadamente, a medida que aumenta el
interés por los beneficios de los péptidos bioacti-
vos para mejorar y prolongar la vida, sus fuentes
naturales se ven cada vez mds amenazadas por el
agotamiento del suelo y el aumento de los niveles
de diéxido de carbono. ;Como se obtendran estas
biomoléculas cruciales en el futuro? La investi-
gacion sobre péptidos llevada a cabo por la Unién
Soviética durante la Guerra Fria en la década de
1980 empez6 a dar respuesta a esta pregunta.
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CariTtuLo TRrES

I.OS BIORREGULADORES
PEPTIDICOS RUSOS
Y LA CIENCIA
ANTIENVEJECIMIENTO

a intension en el ambito de la ciencia de los
Lpéptidos se ha intensificado rapidamente en

la ultima década. Los fisidlogos britanicos
William Bayliss y Ernest Starling hicieron el primer
descubrimiento de un péptido bioactivo en 1902,
cuando sus experimentos con perros revelaron la
existencia de la secretina, una hormona peptidica.
La secretina es liberada por las células del intes-
tino delgado durante la digestion y estimula efectos
en el estdbmago, el pancreas y el intestino delgado.
Esta investigacion fue especialmente significativa
porque demostréd cémo los mensajeros quimicos
del cuerpo afectaban a los procesos fisiologicos.
En 1922, el uso terapéutico de los péptidos bioacti-
vos comenzo con el descubrimiento de la insulina
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como tratamiento para la diabetes. En la década de
1950, los investigadores informaron del éxito de la
utilizacion de extractos purificados de un polipép-
tido, la hormona adrenocorticotrépica (ACTH), de
DE glandula pituitaria de animales para tratar tras-
tornos como la artritis reumatoide.

La identificacion sistematica de péptidos
gastrointestinales por parte de varios cientificos
durante la década de 1960 desencadend el descu-
brimiento de muchos nuevos péptidos bioactivos.
La hipdfisis suele denominarse la “glandula maes-
tra’, ya que este pequefo 6rgano controla la mayoria
de las demas glandulas secretoras de hormonas. En
1977, Roger Guillemin y Andrew Schally, antiguos
colegas cientificos convertidos en acérrimos riva-
les compartieron el Premio Nobel de Medicina con
Rosalyn S. Yalow por sus trabajos sobre las hor-
monas peptidicas que controlan la secrecién hor-
monal hipofisaria. A medida que los investigadores
siguieron estudiando los péptidos en los afios sigui-
entes, empezaron a reconocer que los péptidos gas-
trointestinales también se expresaban en el cerebro.
Los neuropéptidos, moléculas de senalizacion cru-
ciales en el cerebro, son ahora protagonistas en la
ciencia de la neuroendocrinologia.

Investigaciones recientes indican que algu-
nas de estas biomoléculas, como el NGF o el neu-
ropéptido Y, no sdlo desempeifian un papel clave
en la regulacion del hambre y el metabolismo, sino
que también pueden ser fundamentales en los pro-
cesos bioldgicos del envejecimiento. En la misma
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época en que los ganadores estadounidenses del
Nobel trabajaban sobre los péptidos hipofisarios,
dos investigadores rusos, Vladimir Khavinson y
Vladimir Anisimov, empezaron a investigar el trat-
amiento del envejecimiento con extractos de pép-
tidos. Khavinson y Anisimov llevan casi cincuenta
aflos investigando en este campo. Describiendo el
envejecimiento como “el problema mas intrincado
de la medicina y la biologia’, se han centrado en
reparar o revertir el envejecimiento a nivel celular
mediante el uso de extractos peptidicos de varias
glandulas clave, como la glandula pineal y el timo.
(Khavinson y Anisimov, 2009).

La glandula pineal esta situada en el centro del
cerebro y segrega melatonina, que regula el ritmo
circadiano y ciertas hormonas reproductivas. El
timo se encuentra en el pecho, detras del esternon
y entre los pulmones. Crece hasta la pubertad,
después empieza a encogerse y es sustituido por
grasa. Produce la hormona timosina, que estim-
ula la liberacién de linfocitos T, globulos blancos
que combaten las infecciones bacterianas y viricas.
Estos linfocitos T migran a los ganglios linfaticos y
forman parte del sistema de defensa del organismo
contra las enfermedades durante el resto de la vida.
Khavinson y sus colegas han elaborado extractos de
la glandula del timo que, segtin afirman, potencian
la produccion de células T en animales envejecidos
y restauran la funcién de su sistema inmunitario.
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DE VUELTA EN LA URSS: VLADIMIR
KHAVINSON, LOS EXTRACTOS DE
TIMO Y EL ENVEJECIMIENTO
A finales de los afios sesenta y principios de los
setenta, en lo que entonces era la URSS, dos
médicos militares rusos, Vladimir Khavinson y
Vyacheslav Morozov, empezaron a extraer pépti-
dos de timos de ternera. Como explicé Khavinson,
que actualmente se autodenomina biogerontélogo,
en una entrevista de 2013: “Nuestra idea principal
era influir en la regulacion del hipotalamo, la glan-
dula pineal y el timo mediante el uso de péptidos.
Intentamos obtener estos péptidos de los érganos
correspondientes, y en ese momento no sabiamos
que A.V. Schally, y sus colegas, también trabajaban
en esto, y que fue galardonado con el Premio Nobel
por este descubrimiento en 19777 (Rattan, 2013).
Aunque la entrevista a menudo no es clara en
cuanto a las fechas de sus actividades, Khavinson
y su colega obtuvieron espacio de laboratorio y
comenzaron a probar los extractos de timo en
ratones jovenes expuestos a la radiacion. Eligieron
empezar a trabajar primero con el timo, porque su
papel en el sistema inmunitario y la produccién de
anticuerpos se comprendia bien en aquel momento.
Pero luego los investigadores rusos decid-
ieron utilizar ratones mas viejos porque el enve-
jecimiento proporciona el “mejor modelo de
patologia”. (Ibid). Como explicé Khavinson: “Se
toman animales jovenes y viejos, se observan sus
diferencias, se aplica el tratamiento y se compru-
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eba si se puede hacer que los ratones viejos estén
mads sanos”. (Ibid). Khavinson observd que los
animales viejos tienen sistemas inmunitarios mas
débiles que fabrican menos células T y mas débiles,
pero, afirmd, “Nuestro extracto de timo estimul6 la
actividad de los linfocitos T, y el restablecimiento
de la funcién inmunitaria en los animales viejos
fue muy sorprendente”. (Ibid). Sefial6 al entrevista-
dor que el primer farmaco desarrollado a partir del
extracto de timo, llamado timalina, se vendi6é como
producto farmacéutico en Rusia y fue utilizado por
millones de personas sin efectos secundarios.
Khavinson empez6 a colaborar con Vladimir
Anisimov en 1970. Probaron los efectos supresores
de tumores de los extractos de la glandula pineal
y otras sustancias y descubrieron que los extractos
de la glandula pineal suprimian los tumores en un
82%. A continuacion, dirigieron sus esfuerzos a
la investigacion de los efectos de los extractos sobre
la esperanza de vida y el envejecimiento. Segun el
relato de Khavinson, Anisimov inici6 experimentos
para determinar los efectos toxicos de los extractos
del timo y de la glandula pineal, pero descubrié
que no habia ningun efecto téxico. Los extractos
de la glandula pineal prolongaban la vida de los
ratones entre un 20% y un 30% y demostraban una
potente capacidad supresora de tumores. En 1975,
los cientificos rusos obtuvieron la autorizacion del
Ministerio de Sanidad de la URSS para empezar a
probar sus extractos en seres humanos. Khavinson
reconocid que este proceso fue facil porque la Union
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Soviética no tenia reglamentos estrictos ni comités
éticos que supervisaran este tipo de investigacion.
Comenzaron las pruebas en clinicas publicas de
veinte localidades de la URSS. El Dr. Khavinson
patentd la timalina en la URSS en 1978, y mas
tarde recibié una patente estadounidense sobre el
extracto de timalina. patente estadounidense del
extracto. Finalmente, trabajé en diez farmacos dif-
erentes, incluidos extractos de la retina del ojo.
Khavinson ascendi6 al rango de coronel y en
1982 se convirtié en jefe de un laboratorio espe-
cial de la Academia Médica Militar sobre biorreg-
ulacion. Trabajaban en el desarrollo de “farmacos
para aumentar la resistencia de los militares a facto-
res peligrosos, especialmente a las armas atémicas”.
(Rattan, 2013). Los lideres militares soviéticos tam-
bién estaban preocupados por los impactos de la
radiacion constante de bajo nivel en las tripulaciones
de los submarinos de propulsion nuclear y las tropas
que manejaban los silos de misiles nucleares. Dado
que Estados Unidos y la Unién Soviética seguian
librando la Guerra Fria en aquella época, ambos ban-
dos trabajaban en el desarrollo de armas laser capaces
de cegar a los soldados enemigos. Khavinson y sus
colegas probaron sus extractos de retina en animales
y descubrieron que restauraban parcialmente las ret-
inas de los ojos dafiados por el laser. El Ministerio de
Defensa de la URSS le concedié un premio por este
trabajo, pero, afortunadamente, la Guerra Fria ter-
min6 antes de que estas terapias con biopéptidos se
probaran en condiciones reales de campo de batalla.
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LA CIENCIA POSTSOVIETICA

DE LOS PEPTIDOS

Tras el colapso de la Unidon Soviética en 1992,
Khavinson y sus colaboradores organizaron el
Instituto de Biorregulaciéon y Gerontologia y
empezaron a estudiar extractos de péptidos como
soluciones para “problemas gerontoldgicos”. (Ibid).
Los seis farmacos que desarrollé se venden sin
receta en Rusia y Ucrania. Se utilizan para estim-
ular la funcién inmunitaria, restablecer los niveles
de melatonina en personas mayores y restaurar la
funcién cerebral, entre otros beneficios.

Aunque estos compuestos peptidicos estan
pensados para tratar problemas de salud especificos
y graves, Khavinson sefialé que, dado que el enve-
jecimiento normal provoca un ligero deterioro de
las funciones corporales, incluso las personas sanas
pueden tomar sus “geroprotectores” para mantener el
vigor y la vitalidad. Afirmé que lleva diez dias al afio
inyectandose un compuesto de péptidos de la glan-
dula pineal, el timo, el cerebro, el corazon, los vasos
sanguineos y otros 6rganos. Khavinson explicé que
fisica y mentalmente se sentia al menos veinte afios
mas joven que su edad cronolégica de 66 afos (en el
momento de la entrevista en 2013), aunque admitié
que sus niveles de energfa eran mas bajos.

Khavinson creia que, “los péptidos quedan
disponibles en el estomago después de que las
proteinas se cortan en trozos pequefios, y entonces
penetran en las células y regulan el ADN” (Ibid).
En un articulo de 2009 coescrito con Anisimov, los
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biogerontdlogos rusos revisaron sus treinta y cinco
afos de investigacion sobre la regulacion peptidica
del envejecimiento. Llegaron a la conclusién de
que la involucién, o degeneracion, de los érganos
principales subyace al proceso de envejecimiento,
acompanada de una disminucién de los niveles
de sintesis de proteinas en las células del cuerpo.
Sin embargo, las intervenciones terapéuticas con
extractos de péptidos de los drganos de animales
jovenes indujeron la sintesis de proteinas celulares
y una recuperacion sustancial de las funciones del
organismo. La administraciéon de los extractos a
los animales prolongé su vida entre un 25% y un
31%, hasta el limite de vida de la especie especifica.
En humanos, el tratamiento con los compuestos
mejord notablemente las funciones fisiologicas y
redujo significativamente la mortalidad en difer-
entes grupos de edad.

En una extensa pagina web titulada “Peptide
Regulation of Ageing” (regulacién peptidica del
envejecimiento), Khavinson explica sus décadas de
investigacion sobre biorreguladores peptidicos para
prevenir, reparar e invertir los procesos bioldgicos
del envejecimiento. Afirma que “el papel regulador
de los péptidos pequenos nunca se habia discutido
en los conceptos de control génico de la sintesis
de proteinas en organismos superiores antes de
que comenzaramos la investigacion” (Khavinson,
s.f.). Sostiene que la verdadera esperanza de vida
humana es de 110 a 120 afos, pero que se recor-
tan varias décadas de la vida media debido a los
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cambios en la estructura y expresion de nuestros
genes a causa del estrés, los factores ambientales o
la radiacién. Sin embargo, él y sus colegas desarrol-
laron métodos para extraer péptidos de bajo peso
molecular del timo y la glandula pineal que restau-
ran las funciones de estas glandulas y prolongan la
vida de los animales en muchos experimentos. Los
resultados positivos de estas pruebas en animales,
incluidos monos, han animado a los investigadores
rusos a realizar con éxito pruebas de los extractos
de péptidos que mejoran el sistema inmunitario y
prolongan la vida en personas mayores y seniles.

Khavinson es director del Instituto de
Biorregulacion y Gerontologia de San Petersburgo
desde 1992 y fue presidente de la Asociacion
Internacional de Gerontologia y Geriatria (Region
Europea) de2011a2015. Ha seguido publicando sus
investigaciones, pero casi exclusivamente en revis-
tas en lengua rusa, por lo que su trabajo no parece
ser muy conocido en muchos circulos cientificos
occidentales. Varias de sus publicaciones mas reci-
entes se centran en su analisis y elucidacion de los
mecanismos precisos de las interacciones celulares
entre los péptidos bioactivos y los genes.

El interés por las aplicaciones terapéuticas
de los péptidos bioactivos ha aumentado drasti-
camente en los ultimos diez afos, y el promete-
dor y provocador trabajo de Khavinson sobre su
potencial inmunoestimulante, antienvejecimiento
y geroprotector puede empezar a cobrar fuerza en
los proximos anos.
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En la actualidad se estan desarrollando mas de
150 farmacos peptidicos con numerosas aplicaciones
terapéuticas potenciales. Los péptidos bioactivos
aumentan la masa y la fuerza muscular, previenen
la pérdida dsea relacionada con la edad, mejoran la
cicatrizacion de heridas... ;qué mas pueden hacer
por nosotros? La ciencia moderna de los péptidos
apenas esta empezando a descubrir los beneficios
multifuncionales de estas asombrosas biomoléculas.
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Carituro CuaTrO

LA CIENCIA MODERNA
DE LOS PEPTIDOS
BIOACTIVOS

asandose en los mas de 120 afios de ciencia

de los péptidos, la investigacion moderna

sigue documentando los numerosos benefi-

cios para la salud de estas poderosas biomoléculas.
Estas biomoléculas aumentan la masa muscu-

lar yla fuerza, previenen la pérdida dsea relacionada
con la edad y mejoran la textura y elasticidad de la
piel. Estimulan la defensa de las heridas contra las
infecciones y desempefan un papel principal en la
cicatrizacion y reparacion de las heridas. Los pép-
tidos bioactivos han demostrado su capacidad para
prevenir e invertir el envejecimiento prematuro
a nivel celular. El biogerontélogo ruso Vladimir
Khavinson y su colega no son los tnicos investi-
gadores que estudian el potencial antienvejec-
imiento de diversos péptidos bioactivos. Cientificos
de Europa y Estados Unidos estan estudiando
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diversos procesos bioldgicos y tratamientos con
péptidos bioactivos para las enfermedades y tras-
tornos que aparecen con el envejecimiento.

PEPTIDOS PARA PREVENIR E INVERTIR

EL ENVEJECIMIENTO PREMATURO

Los equipos de investigacion se centran en las célu-
las senescentes, que son células viejas o desgastadas
del organismo que ya no son capaces de replicarse
y renovarse. Provocan inflamacién y dafos en otras
células y tejidos corporales, pero los jévenes pueden
eliminarlas eficazmente. Sin embargo, a medida
que envejecemos, nuestro sistema inmunitario se
debilita y las células senescentes se acumulan y
provocan disfunciones en los procesos fisio- 16gi-
cos, dando lugar a signos de envejecimiento como
la piel arrugada y la caida del cabello. Peter L.J. de
Keizer, experto holandés en medicina molecular, ha
obtenido resultados prometedores en ratones con la
administracién de un péptido penetrante celular que
actua selectivamente sobre las células desgastadas y
descompuestas y despeja el camino para el desarrollo
de nuevos tejidos sanos. El péptido sélo actia sobre
las células senescentes, no sobre las sanas, y ordena a
las células dafiinas que se autodestruyan.

A los ratones envejecidos que recibieron
infusiones del péptido penetrador celular pronto
les volvio a salir pelo en las zonas calvas. Al cabo
de varias semanas, mostraban niveles mas altos
de aptitud cardiovascular que los ratones que no
recibieron las infusiones. También recuperaron
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la funcién renal al mes de iniciar el tratamiento.
Segun De Keizer, su equipo administré el péptido
a los ratones tres veces por semana durante diez
meses sin efectos secundarios apreciables. Aunque
adn no esta claro que el péptido penetre en las célu-
las y prolongue la vida, De Keizer es optimista sobre
su perfil de seguridad y su potencial terapéutico en
humanos. terapéutico en humanos. Explica que “el
hilo conductor que veo para el futuro de la investi-
gacion antienvejecimiento es que hay tres frentes en
los que podemos mejorar: La prevencion del dano
celular y la senescencia, la eliminacién terapéutica
segura de las células senescentes, para estimular
las células madre -sin importar la estrategia- para
mejorar la regeneracion de los tejidos una vez elim-
inada la senescencia.” (Cell Press, 2017). Multiples
equipos de investigacion estdn trabajando en todos
estos frentes, y los péptidos producidos en las mito-
condrias parecen ser nuevas y emocionantes armas
en sus arsenales antienvejecimiento.

Las mitocondrias son estructuras del interior
de todas las células de nuestro cuerpo que producen
energia a partir de los alimentos. A menudo se las
llama las “centrales eléctricas” de las células, pero los
cientificos estan aprendiendo que también fabrican
péptidos que son cruciales para el metabolismo y el
envejecimiento. Se ha demostrado que uno de estos
péptidos mitocondriales, la humanina, combate las
enfermedades relacionadas con la edad. Los inves-
tigadores acaban de anunciar que, por primera vez,
también disponen de pruebas que indican que unos
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niveles mas altos de humanina en el cuerpo estan
relacionados con una mayor salud y una vida mas
larga. Los hijos de centenarios, personas que llegan
a los 100 afios 0 mas, tienen estadisticamente mas
probabilidades de vivir también vidas excepcional-
mente largas, y en un estudio también tenian niveles
mas altos y sostenidos de humanina. Un estudio de
2018 también descubrié que los niveles mas bajos
de humanina en personas relacionadas con el enve-
jecimiento cognitivo acelerado. Las inyecciones del
péptido en ratones demostraron la capacidad de
retrasar el deterioro cognitivo relacionado con la
edad, abriendo potencialmente una via a interven-
ciones terapéuticas antienvejecimiento en las perso-
nas. Los investigadores creen que la humanina actua
reduciendo la inflamacion en el cerebro y en todo el
organismo. Otro péptido mitocondrial descubierto
recientemente, el SHLP 2, tiene efectos antidiabéti-
cos potentes y podria revertir o proteger contra tras-
tornos neurodegenerativos como la enfermedad de
Alzheimer. Otros péptidos bioactivos estan dando
resultados prometedores en la prevencion de la pér-
dida dsea y muscular relacionada con la edad.

LOS PEPTIDOS PREVIENEN LA PERDIDA
OSEA RELACIONADA CON LA EDAD

Mas de 40 millones de hombres y mujeres estadoun-
idenses de cincuenta afnos o mas sufren disfun-
ciones dseas relacionadas con la edad, como baja
masa dsea y osteoporosis. La osteoporosis hace que
los huesos se vuelvan débiles y quebradizos y mas

Los PEPTIDOS SON vIDA | 48



propensos a las fracturas. Se produce cuando las
células dseas viejas mueren, pero el crecimiento de
nuevas células 6seas no mantiene el mismo ritmo.
Los investigadores han descubierto una relacion
entre las células senescentes y la pérdida de masa
6sea en ratones. La bidloga Anja Nohe ha dem-
ostrado que la administracion de un péptido lla-
mado CK2.3 en un modelo matematico de ratén
aumentaba la densidad mineral 6sea. A diferencia
de otras terapias actuales contra la osteoporosis,
este péptido es el tnico que aumenta simultanea-
mente la degradacion del hueso viejo y estimula el
recrecimiento de tejido dseo nuevo.

Otra posible terapia contra la pérdida de masa
6sea relacionada con la edad ha suscitado un gran
interés en los ultimos afios: los péptidos de colageno.

Numerosos estudios han demostrado que los
péptidos de coldgeno bioactivos producen diversos
efectos beneficiosos para la salud, como el aumento
de la densidad 6sea en mujeres posmenopausicas.
En un estudio reciente, 131 mujeres posmenopau-
sicas de entre cuarenta y seis y ochenta afios con
pérdida de densidad mineral dsea relacionada con
la edad recibieron durante un afio un suplemento
que contenia péptidos de colageno o un placebo.
Las pruebas revelaron que la densidad mineral 6sea
aumentd significativamente en las mujeres que
recibieron el suplemento de péptidos de colageno
en comparacion con el grupo de control.
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LOS PEPTIDOS COMBATEN LA
ENFERMEDAD PERIODONTAL Y LA
PERDIDA DE HUESO EN LA MANDIBULA
Muchas personas padecen una enfermedad dental
llamada periodontitis, que provoca la inflamacién
de las encias y la pérdida de hueso alrededor de los
dientes. Sino se trata, los dientes se aflojan y se caen
o hay que extraerlos, lo que provoca una pérdida
de hueso en la mandibula. Las protesis dentales
no hacen sino agravar la pérdida de hueso. Se sabe
que una proteina llamada BMP-2 estimula la pro-
duccion de nuevas células dseas, pero unos niveles
elevados pueden causar inflamacién y tumores. El
péptido OP3-4 previene la descomposicion 6sea y
desencadena la especializacion de nuevas células
6seas. Cuando OP3-4 se combina con BMP-2 y se
inyecta en la mandibula de ratones, el compuesto
estimula un aumento de la masa dsea alrededor
del lugar de la inyeccién. La combinacidn pépti-
do-proteina puede ofrecer nuevas esperanzas a las
personas con pérdida de dientes y hueso.

LOS PEPTIDOS COMBATEN LA

PERDIDA MUSCULAR RELACIONADA

CON LA EDAD Y AUMENTAN LA

MASA'Y LA FUERZA MUSCULAR

A partir de los cuarenta afos aparece una enfer-
medad llamada sarcopenia, que consiste en que los
seres humanos empiezan a perder musculo y los
musculos que quedan se debilitan. La sarcopenia
conlleva un mayor riesgo de caidas y fragilidad. En
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un estudio reciente, cincuenta y tres hombres de
sesenta y cinco afios 0 mas con sarcopenia realiza-
ron un entrenamiento de resistencia durante tres
meses. A continuacion, tomaron un suplemento
que contenia péptidos de colageno o un placebo
lo antes posible después de la sesiéon de ejercicio,
pero no mas tarde de una hora. Al final del estudio,
los hombres que tomaron el suplemento estaban
mas delgados y fuertes, con mayor masa muscular,
mayor masa 6sea y mejor control motor que los del
grupo de control.

Se realizé un estudio similar en cincuenta y
siete hombres jovenes que hacian ejercicio o prac-
ticaban algun deporte por ocio. Después de doce
semanas de entrenamiento de resistencia tres
veces por semana y el consumo diario de un suple-
mento de péptido de coldgeno, los que tomaron el
suplemento mostraron un aumento significativo
de la masa libre de grasa y demostraron un ligero
aumento de la fuerza en comparacion con el grupo
placebo. Los resultados de un programa compara-
ble de entrenamiento de resistencia y péptidos de
colageno para setenta y siete mujeres premenopau-
sicas fueron aun mds prometedores. Aunque todas
las mujeres redujeron su masa grasa y aumentaron
su fuerza, las que recibieron el suplemento perd-
ieron mas grasa corporal, ganaron mds masa libre
de grasa y demostraron una mayor fuerza de agarre
de las manos y una mayor fuerza en las piernas que
las mujeres del grupo de control.
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sSeria incluso posible conseguir resultados
similares sin ejercicio fisico? Un estudio con ratones
revel6 que, durante el ejercicio, los musculos lib-
eran un péptido, un «factor de ejercicio» llamado
musclina, que aumenta la resistencia fisica y el ren-
dimiento muscular. Los ratones modificados medi-
ante bioingenieria para que carecieran de musclina
toleraban peor el ejercicio que los ratones salvajes.
Cuando los ratones deficientes en musclina recibi-
eron infusiones del péptido, recuperaron su capaci-
dad normal de ejercicio en sélo una semana. Los
ratones silvestres a los que se infundio el péptido
corrieron mas rapido y durante mas tiempo en una
cinta rodante que los ratones silvestres a los que se
administré un placebo. Estos intrigantes resultados
sugieren posibles usos terapéuticos en personas
que sufren pérdida y debilidad muscular, especial-
mente personas mayores o que han experimentado
atrofia y debilitamiento muscular debido a lesiones
o enfermedades. ;Y si los seres humanos pudieran
no solo fortalecerse, sino también rejuvenecerse?
Varios péptidos bioactivos que se utilizan actual-
mente para reducir las arrugas, aumentar la fir-
meza y la elasticidad y restaurar una piel mas joven
han demostrado resultados muy interesantes.

LOS PEPTIDOS DE COLAGENO ESTIMULAN
UNA PIEL MAS SANA Y JOVEN

Numerosos estudios recientes han demostrado
que el consumo de suplementos de péptidos de
colageno ofrece beneficios antienvejecimiento. Los
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péptidos bioactivos mejoran la textura, la elasti-
cidad y la firmeza de la piel; reducir las arrugas y
rejuvenecer la piel a nivel celular. Un ensayo con
un péptido de colageno extraido de la piel de un
pez, la tilapia del Nilo, y administrado por via oral a
ratones, revel6 una notable mejora del aspecto y la
estructura de su piel. El péptido era muy digerible,
seguro y presentaba fuertes propiedades antiox-
idantes, que desempefiaron un papel clave en la
mejora de la piel. Se han obtenido resultados com-
parables en otros ensayos con animales, y las inves-
tigaciones recientes sobre los efectos de los péptidos
en humanos han sido muy prometedoras. En un
estudio de 2014, sesenta y nueve mujeres de entre
treinta y cinco y cincuenta y cinco afnos ingirieron
diariamente un suplemento de péptido de colageno
o un placebo durante ocho semanas. Al final del
ensayo, las mujeres que recibieron el suplemento
mostraron una mejora estadisticamente significa-
tiva de la elasticidad de la piel en comparaciéon con
el grupo de control.

Un informe de 2015 examiné ensayos clini-
cos en Japén y Francia de péptidos de colageno
especificos procedentes de pescado y cerdo. En el
primer estudio, sesenta mujeres japonesas de entre
cuarenta y cincuenta y nueve aflos consumieron el
péptido o un placebo durante cincuenta y seis dias.
En el segundo ensayo, cuarenta mujeres francesas
blancas, de cuarenta a sesenta y cinco afos, ingi-
rieron el péptido o un placebo durante ochenta y
cuatro dias. Ademas, la piel del muslo de una mujer
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de cuarenta y nueve afos se cultivo en un laborato-
rio y se trat6 con los péptidos. Los investigadores
concluyeron que el péptido de cerdo aumento la
hidratacion de la piel hasta un 28% tras ocho sem-
anas de tratamiento y mejor¢ significativamente la
red de colageno de la piel.

En un ensayo clinico de doce semanas real-
izado en 2018 con péptidos de colageno también
se obtuvieron resultados prometedores en sesenta
y cuatro mujeres de entre cuarenta y sesenta afios
con un envejecimiento acelerado de la piel debido
a los dafos causados por el sol. Tras la ingestion
oral de 1.000 mg del suplemento durante seis sem-
anas, la hidratacion de la piel fue siete veces mayor
en el grupo de prueba que en el grupo de control
que tomoé un placebo. La mejora de las arrugas
fue diez veces mayor en las mujeres que tomaron
el péptido. Sus patas de gallo y la elasticidad de la
piel habian mejorado significativamente a las seis
semanas. Estos son so6lo algunos de los muchos
ensayos clinicos recientes con péptidos de colageno
que confirman que el consumo oral de estas bio-
moléculas puede proporcionar una piel mas suave,
fuerte e hidratada en sdlo unas semanas. Los pépti-
dos bioactivos también pueden ayudar a reparar y
cicatrizar la piel y otros tejidos corporales dafiados
por lesiones o enfermedades.
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LOS PEPTIDOS MEJORAN LA
CICATRIZACION DE HERIDAS

Los investigadores han descubierto que los pépti-
dos bioactivos derivados de una amplia variedad de
fuentes animales son capaces de estimular la rep-
aracion y cicatrizacion de heridas. En un reciente
estudio europeo, las pruebas de laboratorio dem-
ostraron que los péptidos de coldgeno procedentes
del cerdo favorecian el cierre de heridas tanto en
células jovenes como viejas del tejido conjuntivo
llamadas fibroblastos.

Las salamandras son pequenos anfibios capaces
de realizar un truco asombroso: pueden regenerar
6rganos dafiados y volver a crecer colas y extremi-
dades perdidas en peleas con depredadores.

Este proceso comienza con el cierre de la her-
ida por una capa de células de la piel que se pro-
duce muy rdpidamente en las salamandras -menos
de diez horas- en comparacién con los dos o tres
dias que tardan los mamiferos.

Segun un estudio de 2014, el secreto de la
impresionante capacidad de cicatrizacion de las
salamandras puede estar en un pequeno péptido de
su piel. Este péptido corto, la tilotoina, que consta
de solo doce aminodcidos, demostro la capacidad
de estimular el factor de crecimiento epidérmico
(EGF) en un modelo con ratones de una herida
profunda en la piel. Ocho dias después de la lesion,
las heridas de los ratones tratados con tilotoina
eran un 65% mas pequefias que las del grupo de
control. La tilotoina potenci6 el desarrollo de nue-

55 | CarituLo CUATRO



vas células cutaneas y conectivas y la formacion de
nuevos vasos sanguineos, acelerando el cierre y la
cicatrizacion de las heridas.

Los pecesy otras criaturas marinas estan desar-
rollando nuevos péptidos de coldgeno para tratar
cortes, quemaduras y otras heridas. Investigadores
chinos practicaron cesareas a ratas prefiadas y
luego les administraron péptidos de peces marinos
a intervalos de cinco dias durante los quince dias
siguientes. El estudio informo de un tejido de la her-
ida mas fuerte y una mayor formacion de fibras de
colageno y musculo liso en el lugar de la incisién en
las ratas que recibieron la infusién en comparacion
con el grupo de control. Una investigacion de 2019
sobre péptidos de colageno derivados de medusas
inform¢é de que las heridas de ratones tratadas con
los péptidos “mostraron signos notables” de cierre
de heridas, regeneracion de tejidos y mejora de la
formacion de colageno. (Felician, 2019).

Los investigadores estan investigando otros
péptidos de colageno del mismo pez como “un
tratamiento eficaz y prometedor” para las heridas
por quemaduras graves en personas (Hu, 2017). Un
estudio de 2020 sobre los péptidos de colageno de
la piel tanto de la tilapia del Nilo como del salmén
del Atlantico revelo que las biomoléculas realiz-
aban varias tareas complejas cuando se aplicaban a
heridas en ratas. Disminuian la inflamacidn, estim-
ulaban la formacién de colageno y aumentaban el
crecimiento de nuevos vasos sanguineos. Los inves-
tigadores también descubrieron una de las claves
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del poder cicatrizante de los péptidos. Los pépti-
dos de colageno regulan un péptido antimicrobi-
ano que aumenta la colonizacion de la herida por
microbios beneficiosos y disminuye la colonizacion
por microflora nociva. Las heridas de rata tratadas
con los péptidos de colageno de ambas fuentes de
pescado mostraron tasas de cicatrizacion significa-
tivamente mayores.

La cicatrizacion de heridas es un proceso com-
plejo que requiere la participacion de varios tipos
diferentes de células. Los investigadores estan des-
cubriendo que los péptidos antimicrobianos (PAM),
también llamados péptidos de defensa del huésped
(PDH), no sélo combaten directamente microbios
dafiinos como bacterias, virus y hongos. Estos pépti-
dos bioactivos también desempefian un papel princi-
pal en la coordinacién de otras actividades bioldgicas
implicadas en la reparacion y cicatrizacion de heridas.
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Carituro Cinco

LLOS PEPTIDOS
DE DEFENSA DEL
HUESPED Y EL ESCUDO
VIRICO HUMANO

cubo de leche evitara que se ponga agria.

Resulta que la piel de la rana parda rusa pro-
duce una baba llena de péptidos capaces de destruir
bacterias y otros microbios nocivos. Estos pépti-
dos antimicrobianos (PAM) se denominan pépti-
dos catidnicos de defensa del huésped o péptidos
de defensa del huésped (HDP). Cientificos rusos
probaron algunos de estos péptidos en el labora-
torio y descubrieron que eran tan eficaces contra
las bacterias Salmonella y Staphylococcus como
algunos antibiéticos de venta con receta. Los inves-
tigadores han descubierto que un péptido presente
en la mucosidad viscosa de la piel de una rana del
sur de la India mata el virus de la gripe H1. Han

E ; egun el folclor ruso, remojar una rana en un
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bautizado el péptido antiviral como “urumin’, en
honor a una antigua espada india. Los ratones no
vacunados que recibieron una formulacion nasal
de urumin quedaron protegidos contra dosis letales
de algunos virus de la gripe. Los estudios de otros
péptidos antivirales de rana pueden dar lugar a ter-
apias prometedoras contra virus como el Zika, el
dengue y el SARS-Cov-2.

Algunos péptidos de defensa del huésped actian
directamente para destruir microbios daiiinos, como
bacterias, virus, hongos y parasitos. Los cientificos
estan descubriendo que también desempefian multi-
ples funciones de liderazgo en muchas otras respues-
tas fisiologicas a heridas e infecciones. Modulan la
respuesta del sistema inmunitario a las infecciones
y poseen propiedades cicatrizantes y antiinflamato-
rias. Tienen propiedades antitumorales y antican-
cerigenas. Los microbidlogos hacen cada vez mas
hincapié en las actividades y efectos complejos, mul-
tifuncionales e interconectados de los péptidos de
defensa del huésped en el cuerpo humano.

EL CUERPO RESPONDE A LOS

INVASORES MICROBIANOS:

INMUNIDAD INNATA Y ADAPTATIVA

En nuestro entorno natural, en el aire, en las super-
ficies y en los alimentos y el agua, existen innumer-
ables microorganismos nocivos. Afortunadamente,
nuestros cuerpos estan equipados con sistemas
inmunitarios que han desarrollado muchas defen-
sas intrincadas, sofisticadas y potentes contra estos
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enemigos microscopicos. El sistema inmunitario se
divide en dos grandes tipos: adaptativo o innato. La
inmunidad adaptativa se produce después de que
una persona haya estado expuesta al antigeno de
un patogeno, ya sea mediante una infeccién o una
vacuna. El sistema inmunitario adaptativo puede
tardar dias o semanas en establecer una respuesta,
pero esta dirigida a un patdgeno especifico.

La inmunidad adaptativa moviliza células T y
B y anticuerpos para atacar y destruir a los invaso-
res microbianos. El sistema inmunitario adaptativo
recordara el patégeno para poder hacer frente a
futuras invasiones de forma rapida y sencilla.

El sistema inmunitario innato tiene aproxima-
damente mil millones de afios y evoluciond como
defensa basica contra las infecciones. Su respuesta
es una actividad biologica natural que no depende
de una infeccién o vacunacidén previas, como en la
inmunidad adaptativa. En su lugar, el sistema inmu-
nitario innato reacciona automdticamente ante un
patdgeno mediante una compleja serie de actividades
disefiadas para eliminar la amenaza o estimular al
sistema inmunitario adaptativo para que elabore
una respuesta especifica frente a ella. La inmuni-
dad innata retine una serie de células especializadas
como neutroéfilos, mastocitos y macréfagos que ata-
can al patégeno y reclutan otras células inmunitarias
en el lugar de la infeccioén. Los péptidos antimicrobi-
anos o péptidos de defensa del huésped (PDH) son
una parte vital de la inmunidad innata y vinculan
los sistemas inmunitarios innato y adaptativo. Los
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cientificos estan investigando las principales fun-
ciones que desempenan los HDP en la estimulacion,
coordinacién y amplificacién de las defensas del
organismo contra los patégenos microbianos.

PEPTIDOS DE DEFENSA DEL HUESPED:
DEFENSINAS Y CATELICIDINAS

Hasta la fecha se han identificado mas de cinco mil
péptidos de defensa del huésped (PDH). Dado que
se encuentran principalmente en tejidos y orga-
nos vulnerables a los patdgenos transportados
por el aire, como la piel, la nariz y los pulmones,
actdan como primera linea de defensa contra bac-
terias, virus y otros microorganismos nocivos. Se
ha demostrado que eliminan el patégeno antes de
que la infeccién cause ningun sintoma. Como se
menciona en la introduccion y en el capitulo uno,
los PDH se dividen en dos familias principales en
funcién de su estructura molecular: defensinas y
catelicidinas. Las defensinas son fabricadas por
los leucocitos, o glébulos blancos, como los neu-
trofilos y los leucocitos, y por las células epiteliales
que recubren las superficies de nuestra piel y 6rga-
nos. Suelen estar formadas por entre dieciocho y
cuarenta y cinco aminoacidos. Actualmente se con-
ocen diez defensinas humanas. Aunque original-
mente se estudiaron por sus potentes propiedades
antibacterianas, las defensinas han demostrado
una fuerte actividad antivirica. También funcionan
como moléculas de senalizaciéon para convocar a
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otras células inmunitarias al lugar de la infecciéon y
regular la inflamacion.

Las catelicidinas son proteinas precursoras que
liberan péptidos bioactivos con actividad microbi-
ana directa contra microorganismos nocivos. El
unico PDH humano derivado de la catelicidina se
llama LL-37. Lo producen los neutréfilos. Lo pro-
ducen los neutréfilos y otras células inmunitarias
como mastocitos y macréfagos, y se encuentra en
células, fluidos, tejidos y 6rganos de todo el cuerpo.
El péptido LL-37 demuestra la capacidad de ata-
car y destruir bacterias, virus y hongos. También
activa un amplio espectro de respuestas a lesiones
y heridas, incluida la regulacion de la inflamacion,
la atraccion de células inmunitarias al lugar de la
infeccion y la estimulacion del cierre y la cicatri-
zacion de heridas.

LOS PEPTIDOS DE DEFENSA DEL HUESPED
COMBATEN BACTERIAS Y HONGOS

Lasactividades antimicrobianas de los PDH han sido
ampliamente investigadas. La piel humana consti-
tuye una de las barreras protectoras mas importantes
contra los organismos nocivos. La piel humana pro-
duce sudor, que esparce sustancias antimicrobianas
sobre nuestra piel, protegiendo al cuerpo de infec-
ciones en rasgufos, cortes y picaduras de insectos.
Una de estas sustancias microbicidas del sudor es
un potente péptido bioactivo llamado dermici-
dina. La dermicidina actiia perforando canales en
las membranas celulares de los invasores microbi-
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anos, lo que provoca el flujo incontrolado de agua
y iones hacia el interior de las células bacterianas,
causando finalmente su destrucciéon. La dermici-
dina ha demostrado su potencia contra bacterias
como Mycobacterium tuberculosis y Staphylococcus
aureus. También es eficaz contra los hongos.

Las defensinas derivadas de animales, insectos
y anfibios presentan una potente actividad antifun-
gica. Tres defensinas encontradas en conejos matan
la Candida albicans, y otras son eficaces contra los
hongos que causan la enfermedad llamada fiebre
del valle. Las cecropinas son péptidos derivados de
la polilla gigante de la seda que matan las especies
de Aspergillus causantes de enfermedades y otros
hongos, pero no son dafiinas para las células de
los mamiferos. La piel de rana ha demostrado ser
una rica fuente de péptidos antimicrobianos. Las
magaininas son péptidos producidos en la piel de
rana africana que han demostrado su capacidad
para inhibir el crecimiento de C. albicans. La rana
arboricola sudamericana produce dermaseptinas
que son activas contra una amplia gama de hon-
gos. Las dermaseptinas también matan protozoos,
parasitos, virus y bacterias en pruebas de labora-
torio, y han mostrado efectos anticancerigenos y
antimicrobianos en ratas y ratones.

Las PDH muestran un gran potencial como
tratamiento de varias infecciones bacterianas
graves. Las defensinas humanas matan células de
E. coli en menos de treinta minutos en pruebas
de laboratorio. El LL-37 redujo el crecimiento de
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la bacteria causante de la mortal enfermedad del
antrax en un 50% en cultivos celulares. Las defen-
sinas humanas protegieron a ratones inyectados
con dosis letales de antrax. Se estdn investigando
las defensinas humanas de diversas especies para
su posible uso contra bacterias que se han vuelto
resistentes a los antibidticos, comtinmente llama-
das “superbacterias”. El Staphylococcus aureus resis-
tente a la meticilina (SARM) se ha convertido en
un motivo de creciente preocupacion para las auto-
ridades sanitarias porque no puede tratarse con
éxito con la mayoria de los antibidticos, ni siquiera
con algunos de los considerados de ultimo recurso.
Los investigadores estan descubriendo nuevos trat-
amientos potenciales para el SARM vy otras super-
bacterias en péptidos bioactivos encontrados en el
diminuto animal de agua dulce, la hidra; la piel de
rana; y una biomolécula recientemente identificada
llamada 1018.

Investigadores alemanes han descubierto que
la hidra produce un péptido antimicrobiano, la
arminina la, que demuestra una potente actividad
contra un amplio espectro de bacterias, entre ellas
el SARM. Los investigadores han identificado diez
PDH en de la piel de la rana africana, eficaces con-
tra S. aureusy E. coli.

Dos de los PDH mostraron una potente activ-
idad contra las infecciones cutaneas por SARM.
Otra bacteria resistente a los antibidticos, la
Pseudomonas aeruginosa, causa infecciones graves,
a menudo mortales, en heridas por quemaduras y
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en ojos, oidos y pulmones. En 2010, investigadores
italianos informaron de que varios péptidos anti-
microbianos derivados de la piel de rana aumenta-
ban la tasa de supervivencia de gusanos infectados
con P. aeruginosa.

Un equipo de investigacion canadiense iden-
tifico un péptido al que denominaron IDR-1018
(regulador de la defensa innata) con potentes
capacidades para destruir y prevenir las biopelicu-
las que ayudan a proteger de los antibioticos a las
bacterias resistentes a los medicamentos. En prue-
bas de laboratorio, el IDR-1018 bloqued una senal
quimica bacteriana crucial para el desarrollo de
biopeliculas en menos de treinta minutos, lo que
podria abrir una nueva via para el tratamiento de
patogenos resistentes a los farmacos. La bacteria
que causa la tuberculosis es muy resistente a los
antibioticos y suele tratarse con una combinacién
de farmacos durante varios meses. Los investi-
gadores probaron IDR-1018 y dos péptidos rela-
cionados, IDR-1002 e IDR-HH2, en ratones infec-
tados con Mycobacterium tuberculosis durante dos
meses, en un modelo de tuberculosis pulmonar de
larga duracién en humanos.

Los ratones recibieron infusiones de los pép-
tidos en los pulmones tres veces por semana. Tras
quince y treinta dias de tratamiento, la adminis-
tracion de 1018 y HH2 produjo “una reduccion
muy fuerte y significativa de las bacterias.” (Rivas-
Santiago, 2013).
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El examen microscopico del tejido pulmonar
de los ratones tratados con los péptidos revel6 que
el area pulmonar afectada por neumonia era sig-
nificativamente menor que en el grupo de control.
Curiosamente, los cientificos no atribuyen estos
resultados a la actividad antimicrobiana directa
de los péptidos. Sugieren que los IDR tienen efec-
tos complejos y multifuncionales sobre el sistema
inmunitario a nivel celular que estimulan el reclu-
tamiento de células inmunitarias innatas para com-
batir las bacterias, suprimen la inflamacion exce-
siva y amplifican la respuesta adaptativa.

PEPTIDOS DE DEFENSA DEL HUESPED,
VIRUS Y ESCUDO VIRICO

Los investigadores han establecido las propiedades
virucidas de las PDH contra una amplia gama de
virus en cultivos celulares. Las defensinas y las
catelicinas tienen la capacidad de inhibir la infectiv-
idad y reducir la replicacion de virus como la gripe,
el zika, el rinovirus, el virus del herpes simple y el
VIH. En pruebas de laboratorio, las defensinas han
demostrado una gran actividad contra los adeno-
virus que causan infecciones de las vias respirato-
rias inferiores, el estdmago y el intestino, la vejiga,
la piel y los ojos. Estas infecciones suelen ser leves,
pero pueden llegar a ser graves, incluso mortales,
en personas inmunodeprimidas. Las defensinas
afladidas a cultivos celulares de adenovirus reduje-
ron su crecimiento en un 96% y, en dosis mas altas,
detuvieron por completo la actividad viral.
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Se esta investigando la actividad antivirica de
péptidos de muchas especies diferentes. Las secre-
ciones de la piel de rana, valiosas por sus propie-
dades antibacterianas y antifingicas, también pro-
porcionan PDH con potentes efectos antivirales.

Los investigadores probaron quince péptidos
de diversas especies de ranas y descubrieron que
varias de ellas inhibian la infecciéon por VIH de
las células T sin dafarlas. Los péptidos vegetales
llamados ciclotidos han demostrado efectos viru-
cidas contra la gripe, el dengue y el VIH. Un pép-
tido bioactivo aislado del veneno de escorpion, la
mucroporina, demostrd efectos antivirales contra
el sarampion, los virus de la gripe y el SARS-CoV
en cultivos celulares e inhibi6 la infeccion por hep-
atitis B en ratones. Un estudio de 2020 probo con
éxito un péptido derivado de la proteina del virus
de la viruela vacuna CPXV012 contra una amplia
gama de virus envueltos, como el virus del herpes
simple-1, el virus de la hepatitis B, el VIH-1 y el
virus de la fiebre del valle del Rift.

Dado que varios péptidos bioactivos son acti-
vos contra multiples virus envueltos no relaciona-
dos, los cientificos teorizan que todas estas bio-
moléculas poseen un rasgo comun, denominado
actividad interfacial. Los investigadores pusieron a
prueba su hipdtesis seleccionando varios péptidos
con actividad interfacial sin actividad antivirica
conocida y los probaron con varios virus, como los
de la gripe, el dengue, el herpes simple y el adeno-
virus humano. Los péptidos suprimieron poder-
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osamente el crecimiento de todos los virus con
envoltura probados a concentraciones bajas que
son seguras para las células humanas. Estos y otros
péptidos bioactivos, que muestran una actividad
antivirica de amplio espectro, son candidatos pro-
metedores para nuevos farmacos antiviricos.

Los nuevos compuestos antivirales son espe-
cialmente cruciales dada la actual pandemia mun-
dial del nuevo coronavirus, el SARS-CoV-2. Segun
un estudio reciente, la modelizacién informatica
sugiere que un péptido derivado de una rana, la
dermaseptina-S9, puede impedir la unién de la
proteina de la espiga del SARS-CoV-2 a la super-
ticie del receptor ACE-2 en células humanas.
Recientemente, los investigadores informaron de
que un péptido aislado a partir de una defensina
de ratén, P9R, presentaba actividad virucida contra
el SARS-CoV-2 envuelto, el MERS-CoV, el SARS-
CoV, el virus de la gripe porcina de 2009, el virus
de la gripe aviar y un rinovirus no envuelto. Un
estudio in vivo demostr6 que el P9R protegia a los
ratones contra una dosis letal del virus de la gripe
porcina de 2009, que es un virus con envoltura
como el coronavirus. Muchos investigadores estan
estudiando la posible actividad contra el Covid-19
de otro péptido antimicrobiano que se encuen-
tra en la leche materna humana, la lactoferrina
(LF). Esta biomolécula ha demostrado actividad
antivirica contra una amplia gama de virus, inclu-
ido el SARS- CoV, porque suprime su capacidad
de replicacion. La lactoferrina (LF) no sélo com-
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bate el virus tras la infeccion, sino que también ha
demostrado potenciar la capacidad del organismo
para prevenir las infecciones viricas al impedir la
entrada de los virus en las células, ya sea bloque-
ando los receptores celulares o uniéndose directa-
mente a los viriones.

Como sugirié un estudio, “estos mecanismos
antivirales ponen de relieve la posibilidad de que la
expresion basal de CDHP podria crear un “escudo
antiviral” en las superficies mucosas y evitar la
replicacion y propagacion del virus si se regula al
alza después de la infeccion inicial”. (Mookherjee,
2020). Los investigadores creen que el LF es un
fuerte candidato para la regulacién en la mucosa a
través de formulaciones administradas como aero-
sol nasal o por via oral. Si los pacientes son trat-
ados con estas terapias poco después de enfermar
de gripe, COVID-19 u otro virus, la formula de LF
podria detener el virus en seco y acortar significati-
vamente el tiempo de recuperacion.

LOS PEPTIDOS DE DEFENSA DEL

HUESPED DESTRUYEN TUMORES

Y CELULAS CANCEROSAS

Mas de 170 péptidos bioactivos, entre ellos PDH
como magaininas, cecropinas y defensinas, han
demostrado propiedades anticancerigenas. En
pruebas de laboratorio, un fragmento de péptido
derivado de la lactoferricina B, un péptido anti-
microbiano de la leche de vaca, mat6 células can-
cerosas del estomago en veinticuatro horas. Los
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cientificos inyectaron un pequefo péptido, angio-
tensina (1-7), a ratones en los que crecian tumores
de cancer de pulmén humano y una solucién salina
a un grupo de control, todos los dias durante seis
semanas. Al final del ensayo, el peso de los tumores
tratados con el péptido habia disminuido alrede-
dor de un 60%, mientras que los tumores del grupo
tratado con solucién salina habian aumentado
de tamano. El péptido inhibe la angiogénesis, es
decir, el crecimiento de los vasos sanguineos que
suministran nutrientes a los tumores. Los investi-
gadores ya habian obtenido resultados promete-
dores con la angiotensina (1-7) en el tratamiento
de tumores de mama, colon y cerebro. Los péptidos
anticancerigenos pueden proporcionar tratamien-
tos de coste relativamente bajo sin los duros efectos
secundarios de la radiacién y la quimioterapia.

Un equipo de investigadores ha descubierto
que cuando las células cancerosas sensibles a la ter-
apia mueren, liberan un péptido, el PAFE, con capaci-
dad para matar las células cancerosas resistentes a la
terapia. También redujo el crecimiento de tumores
metastasicos en ratones. El “péptido asesino” recién
descubierto es especialmente prometedor como
agente terapéutico seguro porque actua solo sobre
las células cancerosas y preserva el tejido sano.

Un estudio realizado en 2016 demostré que los
psaptidos, pequenios péptidos formados por cinco
aminoacidos derivados de una proteina humana
llamada prosaposina, hacian que los tumores
metastasicos se redujeran significativamente en un
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modelo de cancer de ovario en ratones. La psaptida
puede desencadenar potentes efectos antiangiogéni-
cos y antiinflamatorios y podria inhibir potencial-
mente la propagacion del cancer de mama, prostata
y pulmon.

LOS PEPTIDOS DE DEFENSA DEL HUESPED
MODULAN LA RESPUESTA DEL SISTEMA
INMUNITARIO A LAS INFECCIONES

Aunque originalmente se conocian por sus propie-
dades antimicrobianas, en los ultimos afos los
investigadores han descubierto que los PDH son
“inmunomoduladores”, lo que significa que afectan
e influyen directamente en el sistema inmunitario.
Los PDH desempefian papeles complejos y multi-
funcionales en la respuesta de los sistemas inmu-
nitarios innato y adaptativo del organismo a las
enfermedades y lesiones.

Algunas defensinas y la catelicidina LL-37 son
quimiotacticas, atrayendo diversos tipos de células
inmunitarias al lugar de una infeccién o herida.
Otras defensinas influyen en el desarrollo y espe-
cializacion de las células inmunitarias y galvanizan
la inmunidad adaptativa estimulando la migracién
de células T.

Algunas PDH regulan la supresién de unas
sustancias quimicas denominadas citoquinas que
estimulan las respuestas proinflamatorias, evitando
una inflamacién excesiva y perjudicial. Se ha dem-
ostrado que el LL-37 bloquea varias respuestas
inflamatorias y limita el dafo causado por pro-
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ductos bacterianos. Por ejemplo, una endotoxina
es un lipopolisacarido venenoso (LPS) producido
por ciertas bacterias y liberado cuando la célula
bacteriana se desintegra, causando fiebre, diar-
rea grave y shock. El LL-37 protegié parcialmente
a los ratones contra el shock endotoxico letal tras
ser inyectados con LPS. Los ratones inyectados con
LPS de E. coli murieron en un plazo de cuatro a seis
horas. Sin embargo, cuando los ratones recibieron
una inyecciéon de LL-37 quince minutos después
de recibir el LPS, la mitad de los animales sobre-
vivieron. Algunos cientificos sostienen que, aun-
que las PDH pueden suprimir directamente el cre-
cimiento y la propagacién microbiana, su funcién
mas importante es modular el sistema inmunitario.
Movilizan células inmunitarias como los macrdfa-
gos, al tiempo que limitan la inflamacién perjudi-
cial. También desempenan un papel clave en la rep-
aracion y cicatrizacion de heridas.

LOS PEPTIDOS DE DEFENSA DEL

HUESPED SON CRUCIALES PARA LA
CICATRIZACION DE HERIDAS

Las PDH promueven la cicatrizacion de las heridas
através de varios mecanismos diferentes. Estimulan
el cierre de la herida por nuevas células cutaneas e
inducen la formacion de nuevos vasos sanguineos.
Los nuevos vasos sanguineos aportan oxigeno y
nutrientes a la herida en proceso de cicatrizacion.
Las [-defensinas humanas (BDH) estimulan la
migracion y el crecimiento de las células de la piel,
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lo que puede favorecer la cicatrizacion de las heri-
das cutaneas. Los niveles de HBD aumentan en las
heridas agudas y cronicas, pero el efecto es inde-
tectable en la piel sana.

La catelicidina multifuncional LL-37 desem-
pefia un papel crucial en la cicatrizacion de heridas.
Una lesion o inflamacién desencadena un aumento
de LL-37 en las células de la piel y los globulos blan-
cos. Los niveles de LL-37 aumentan en la piel tras
un corte y vuelven a su nivel basal una vez cerrada
la herida. Una de las razones por las que los micro-
bidlogos creen que el LL-37 desempefia un papel
importante en la cicatrizacion de heridas nuevas
es porque en las heridas crénicas se encuentran
niveles mas bajos del péptido, lo que indica que su
deficiencia puede estar provocando que la herida
no cicatrice. Esta teoria esta respaldada por exper-
imentos en ratones que demuestran que el LL-37
tiene potentes propiedades cicatrizantes. El pép-
tido actia como factor de crecimiento de las célu-
las epiteliales y estimula la migracién de las células
cutaneas. Los péptidos de defensa del huésped son
eficientes multitarea. Estimulan la cicatrizacion
de heridas, amortiguan la inflamacién excesiva y
actuan directamente contra los microorganismos
nocivos, al tiempo que promueven el crecimiento
de microbios beneficiosos.
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LOS PEPTIDOS DE DEFENSA DEL

HUESPED APOYAN UNA MICROBIOTA
SANA EN EL CUERPO PARA MANTENER

LA HOMEOSTASIS Y LA SALUD

La actividad antimicrobiana de los péptidos de
defensa del huésped (PDH) estd bien establecida.
Sin embargo, las nuevas investigaciones se cen-
tran en cémo los PDH ayudan a dar forma a las
comunidades microbianas dentro del huésped para
promover un microbioma sano, en lugar de actuar
unicamente para eliminar los gérmenes patégenos.
Muchos tipos diferentes de microflora viven en
y sobre el cuerpo, coexistiendo inofensivamente
unos con otros. De hecho, los microbidlogos creen
ahora que las diversas poblaciones comensales
son cruciales para la homeostasis fisioldgica y la
defensa contra las enfermedades. La gran varie-
dad de PDH naturales en muchos animales podria
ser el resultado de “PDH especificas de especies
que han coevolucionado para seleccionar comu-
nidades microbianas especificas beneficiosas para
ese huésped especifico, mientras que posiblemente
limitan otras especies.” (Haney, 2019). Los experi-
mentos con ratones demuestran que las defensinas
humanas ayudan a mantener la homeostasis en el
intestino. El tratamiento de ratas diabéticas con
LL-37 humana alter6 la microbiota intestinal hacia
una configuraciéon comun en ratones resistentes a
diabetes. Las PDH utilizan diversos mecanismos
para gestionar el equilibrio microbiano del organ-
ismo, que mantiene la homeostasis y la salud.
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Los microbidlogos aun estan desentrafiando
todos los misterios de las actividades complejas,
multifuncionales y sinérgicas de los péptidos de
defensa del huésped (PDH). Son actores prin-
cipales en la respuesta del sistema inmunitario
innato a las infecciones y lesiones y activan la
inmunidad adaptativa. Pueden degradar y destruir
microbios nocivos y mantener y gestionar comu-
nidades de microbiota beneficiosa dentro y fuera
del organismo. Suprimen la inflamacién excesiva y
participan en la cicatrizacion de heridas. Los inves-
tigadores estan descubriendo que el papel de los
péptidos de defensa del huésped (PDH) va mucho
mas alla de sus propiedades antimicrobianas. Estas
notables biomoléculas parecen estar més profunda-
mente implicadas en los procesos fisioldgicos que
construyen y fortalecen la salud y la homeostasis
del organismo, en lugar de limitarse a las activi-
dades bioldgicas que descomponen y destruyen.

El organismo estd sometido al ataque con-
stante e implacable de bacterias y virus nocivos,
pero rara vez consiguen penetrar en él e iniciar
una infeccion. Esto se debe a que las células que
forman la superficie externa de la piel y los trac-
tos respiratorio, gastrointestinal y urogenital pre-
sentan una barrera fisica contra los patégenos y
producen sustancias antimicrobianas, incluidos
péptidos bioactivos. Algunos cientificos sugieren
que el aumento de la produccion de péptidos de
defensa del huésped (PDH), como la lactoferrina,
en la mucosa y las células epiteliales podria ayudar

75 | Carituro CiNco



a erigir un “escudo virico” para proteger sus cuer-
pos contra enfermedades como la gripe y el nuevo
coronavirus, SARS-CoV-2.

La ciencia moderna de los péptidos propor-
ciona pruebas sustanciales de que mejorar y for-
talecer la coleccion tnica de péptidos bioactivos
del cuerpo produce poderosos beneficios para
la salud. Pero, ;como puede funcionar? ;Ddnde
puede encontrar el cuerpo una fuente completa y
conveniente de estas biomoléculas cruciales?

Afortunadamente, Genostim Performance
Labs ha tomado la iniciativa para proporcionar la
solucion. El siguiente capitulo explica cémo los PDH
y otros péptidos bioactivos clave de nuestro extracto
de péptidos Hexatide™ renuevan y amplifican los
componentes vitales de su propio peptidoma, for-
talecen el escudo virico del organismo y rejuvenecen
el cuerpo a nivel celular e incluso molecular.

Los PEPTIDOS SON VIDA | 76



CapiTuLo SEIS

EIlL GENOSTIM®
HEXATIDE™: PEPTIDOS
BIOACTIVOS PARA LA
SALUD Y LA VIDA

que son literalmente los componentes basi-
cos del cuerpo. Se encuentran de forma nat-
ural en los alimentos crudos, pero su consumo no
siempre garantiza que se haya ingerido el nimero

l os péptidos estan formados por aminoacidos,
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correcto de aminoacidos, ni que los alimentos con-
sumidos hayan crecido en suelos ricos en nutrien-
tes y tengan los bionutrientes adecuados.

Entonces, écémo se puede encontrar una fuente
completa y conveniente de estos importantes bior
reguladores?

Introduzca el exclusivo péptido Hexatide™ de
Genostim® que se utiliza en todos los productos
Genostim® y The Gift For Life®. Fundado en 2006
por Lauriston Crockett III, Genostim® Performance
Labs es el lider en tecnologias de péptidos y se ded-
ica a formulas de péptidos totalmente naturales que
promueven el rejuvenecimiento celular, la salud y la
longevidad tanto en humanos como en mascotas.

Lalinea de suplementos de la marca Genostim®
contiene el revolucionario complejo peptidico
Hexatide™ con dieciocho aminoacidos y veintitin
factores de crecimiento naturales. Estas biomolécu-
las ayudan al sistema endocrino, contribuyendo a
regular la actividad hormonal y a equilibrar el eje
hipotalamo-hipofisis-suprarrenal. Mas impor-
tante ahora que nunca, el Genostim® Hexatide™
proporciona al cuerpo un escudo viral para refor-
zar el sistema inmunoldgico utilizando péptidos
cationicos de defensa del huésped, o PDH. Estos
suplementos biopeptidicos naturales son de accién
rapida y altamente eficaces a nivel celular. Las per-
sonas que toman los productos Genostim® a diario
afirman haber obtenido uno o mas de los sigui-
entes beneficios: mejora de la memoria, calma/
reduccion del estrés fisico y mental, aceleracion de
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la cicatrizacion, ralentizacion del proceso de enve-
jecimiento con alivio del dolor articular y aumento
de la funcién sexual.

Los péptidos del extracto Genostim® trans-
miten mensajes quimicos que afectan a muchas
actividades bioldgicas esenciales del organismo.
Ejercen efectos antioxidantes y antiinflamatorios
que ayudan a regular la actividad hormonal en el
sistema endocrino del cuerpo y a equilibrar el eje
hipotalamico-hipofisario-suprarrenal (HPA). Los
factores de crecimiento y los PDH naturales inclu-
idos amplifican las defensas del organismo frente
a bacterias, virus y hongos y modulan sinérgica-
mente la respuesta del sistema inmunitario frente a
infecciones y lesiones, potenciando la recuperacion
y el rejuvenecimiento celular.

LA FORMULA GENOSTIM

EL REVOLUCIONARIO HEXATIDE™

Las lineas de suplementos Genostim® y Gift For
Life® son productos de péptidos embrionarios.
Estan formulados a partir de fuentes naturales de
la mas alta calidad, principalmente extractos de
embriones de pollo. Estos extractos embrionarios
son componentes vitales de la formula Genostim®
Hexatide™. Potencian la producciéon de células
musculares, sanguineas y nerviosas. Los extractos
embrionarios junto con una mezcla de nutrientes se
han relacionado con el fomento de la produccién de
células madre de tejido 6seo en ratas de edad avan-
zada, lo que podria ralentizar el envejecimiento.
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Los extractos proporcionan fuentes bioldgicamente
ricas y totalmente naturales de péptidos cruciales
que interactan con el sistema endocrino y lo regu-
lan, incluidos los factores de crecimiento.

El revolucionario péptido Hexatide™, una matriz
oligopéptida de ultima generacion, esta disefiado para
ayudar al organismo a enviar sefiales a su sistema
endocrino para que funcione en total homeostasis y
a niveles juveniles. El sistema endocrino es la fuerza
vital del organismo.

Sin esta féormula Genostim®, el cuerpo podria
envejecer mal debido a un medio ambiente tox-
ico, a la mala calidad de los alimentos, al estrés
diario y, por dltimo, a nuestra propia sefializacion
del ADN. Genostim® utiliza un potente Hexatide™
estandarizado farmacéuticamente que contiene
factores de crecimiento de origen natural. Estos fac-
tores de crecimiento estan formados por grupos de
bajo peso molecular que, por su propia naturaleza,
son rapida y facilmente asimilados y transportados
a sus sitios receptores especificos.

LOS FACTORES DE CRECIMIENTO
NATURALES PRESENTES EN LOS
PRODUCTOS GENOSTIM

Los productos Genostim® contienen mas de veinte
péptidos bioactivos denominados factores de crec-
imiento. Cada uno de estos factores de crecimiento
posee propiedades bioestimulantes tnicas: Los
péptidos TGF-B (factor de crecimiento transfor-
mante beta) favorecen la cicatrizacion de las heri-

Los pEPTIDOS SON vIDA | 80



das y son antiinflamatorios; TNF-A, TNE-B (fac-
tores de necrosis tumoral alfa y beta) son péptidos
que aumentan la respuesta celular a los factores de
crecimiento e inducen vias de sefializacién que con-
ducen a la proliferacion celular; CTGF (factores de
crecimiento del tejido conectivo) favorecen la acu-
mulacién de colageno en el organismo; EGF (fac-
tores de crecimiento epidérmico) son polipéptidos
que promueven el crecimiento y desarrollo del tejido
cutaneo y aceleran la cicatrizacion de heridas; NGF
(factores de crecimiento nervioso) promueven la
supervivencia de las células neurales; FGF (factores
de crecimiento de fibroblastos) son esenciales para
el desarrollo de los sistemas esquelético y nervioso;
IGF-1, IGF-2 (factores de crecimiento similares a
la insulina-1, 2) comprenden una familia de pépti-
dos que desempefia un papel importante en el cre-
cimiento y la cicatrizacién de las heridas. GHK-Cu,
o péptido de cobre, es un compuesto multifuncio-
nal con efectos antioxidantes y antiinflamatorios. El
GHK-Clu, atrae a las células inmunitarias y activa la
cicatrizacion de heridas mediante la estimulacion de
la sintesis de colageno y glucosaminoglicanos en los
fibroblastos de la piel y favorece el crecimiento de los
vasos sanguineos.

ENSAYO CLINICO INICIAL

La férmula Genostim® Hexatide™ induce un aumento
altamente significativo de hormonas suprarrenales
clave como los sulfatos de 17-cetosteroides y los
17-hidroxicorticosteroides. También se ha dem-
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ostrado que aumenta las concentraciones plasmati-
cas de DHEA, DHEA-S vy testosterona, a la vez que
normaliza los niveles elevados de cortisol. Veintiocho
tutbolistas varones sanos (de entre veinte y treinta y
dos afos) se ofrecieron voluntarios para participar en
un ensayo clinico de veintitin dias. Se extrajo sangre
y se midieron los niveles hormonales antes del inicio
del ensayo para establecer una linea de base para cada
uno de los jugadores. Después de veintiin dias de
consumir 200 mg de Hexatide™ al dia, sin modificar
la dieta ni el entrenamiento, se volvieron a medir los
niveles hormonales de los futbolistas. Los resultados
confirmaron que Hexatide™ aumentaba significativa-
mente las hormonas anabdlicas clave y mejoraba la
recuperacion al reducir el estrés oxidativo.

Pocos suplementos pueden afirmar que tienen
un efecto tan dramatico en los niveles de testoster-
onay pueden afirmar legitimamente que aumentan
simultaneamente estas hormonas anabolicas clave
al tiempo que reducen el estrés oxidativo y propor-
cionan estos beneficios a través de un medio 100%
natural y seguro. Nunca se han observado o repor-
tado efectos adversos por el uso de las féormulas
Genostim® o The Gift For Life®. Los unicos efec-
tos secundarios reportados incluyen el aumento
del deseo sexual, mejora del suefio y el estado de
animo, y el aumento de la pérdida de grasa con el
aumento de la masa muscular magra.
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PEPTIDOS GENOSTIM® HEXATIDE™:
ARQUITECTOS DE LA SALUD

Parece que Genostim® Performance Labs ya ha
desarrollado lo que Eric Drexler, pionero de la
nanomedicina, denomind la preparacion del
futuro. Los péptidos hexatidos de Genostim® care-
cen por completo de efectos secundarios adversos
y potencian las capacidades genéticas del drgano
del paciente. En lugar de limitarse a suplir las fun-
ciones de los tejidos dafiados, ayudan al organismo
a activar sus propias reservas suministradas por la
naturaleza. En general, s6lo dos tipos de molécu-
las mantienen la vida: las proteinas, o péptidos, que
transportan la informacién, y el ADN que también
codifica informacién especifica. El ADN es sdlo
una matriz porque la molécula por si sola no real-
iza ninguna funcién. Sélo cuando un péptido rele-
vante se conecta con un segmento correspondiente
del ADN desencadena la sintesis de proteinas espe-
cificas, y ésta es la clave de la vida.

El cuerpo humano esta formado por cien bil-
lones de células, y cada una de ellas esta compuesta
por cientos de millones de moléculas de proteinas.
Puede decirse que las proteinas, o péptidos, son el
material de construccion del cuerpo. También fun-
cionan como verdaderas nanomaquinas de ~50-
100 nm de ancho. Cada uno de los cientos de miles
de proteinas diferentes se distingue por una estruc-
tura Unica, y cada proteina tiene una tarea especi-
fica que desempena en el organismo. Las proteinas
pueden descomponerse mediante la digestion y
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otros procesos en péptidos bioactivos, que consis-
ten en pequenas cadenas de aminoacidos, los com-
ponentes basicos de toda forma de vida.

Como los péptidos son mas pequeiios que las
proteinas y ya estan parcialmente descompuestos,
pueden ser absorbidos mas facilmente por la piel
y el sistema digestivo. Las cadenas de entre tres y
seis aminodcidos se denominan péptidos de cadena
corta o biorreguladores. Cuanto menor es el peso
molecular de un péptido, mas probabilidades tiene
de ser absorbido por las células del intestino del-
gado y ejercer sus efectos bioldgicos. Los pépti-
dos bioactivos ejercen efectos directos y cruciales
sobre los procesos fisiologicos del organismo. El
complejo peptidico Genostim® Hexatide™ incluye
aminoacidos y factores de crecimiento con efectos
antioxidantes y antiinflamatorios, que potencian
una longevidad saludable.

POTENTES EFECTOS
ANTIENVEJECIMIENTO DE GENOSTIM

La duracién maxima de la vida humana es de ciento
diez afios, basada en las fechas de nacimiento y
muerte de las personas mas longevas que se han
verificado segun los estandares modernos.

Sin embargo, la esperanza media de vida sigue
siendo de setenta a setenta y cinco afios en los distin-
tos paises, y se cree que esto es efecto del sindrome
de envejecimiento prematuro. El ser humano tiene
capacidad para vivir entre treinta y cuarenta y cinco
afos mas. La era moderna, con su estilo de vida sed-
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entario, el consumo excesivo de bebidas energéticas
muy azucaradas y con cafeina, y la gran dependencia
de suplementos vitaminicos sintéticos ha generado
un efecto de envejecimiento prematuro. Todos estos
casos compartian los mismos sintomas de graves
alteraciones de los sistemas corporales fundamen-
tales para la vida: los sistemas inmunitario, endo-
crino, nervioso, cardiovascular y reproductor.

Genostim® Performance Labs ha dedicado
mas de veinte afos de investigacion y desarrollo
para encontrar una soluciéon que conduzca a la
recuperacion completa y aumente la longevidad
humana y animal. Estudiamos cémo se desarrol-
lan los mecanismos del envejecimiento y buscamos
formas de frenarlos con la ayuda de péptidos bio-
activos. A través del desarrollo continuo de nues-
tros productos peptidicos Genostim® y The Gift
For Life®, podemos introducir nuevas tecnologias
y ayudar a explicar como algunos péptidos pueden
ayudar en el antienvejecimiento; en otras palabras,
como pueden proteger y mejorar nuestra salud a
largo plazo sin farmacos ni efectos secundarios.

El Genostim® Hexatide™ reduce las tasas de
mortalidad gracias a sus tecnologias de biorregu-
laciéon. Este exclusivo péptido proteico cambia la
vida y no hay farmacos que puedan compararse a
este péptido altamente eficaz con factores de crec-
imiento naturales. La investigacion clinica reveld
que el Hexatide™ ayuda al cuerpo a aumentar la
produccién normal de testosterona en hombres y
mujeres, lo que conduce a un aumento de la libido,
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un mayor recuento de espermatozoides en los hom-
bres, el retraso de la menopausia en las mujeres, y
ralentiza el proceso de envejecimiento en ambos
sexos. La division para mascotas de Genostim®, The
Gift For Life®, se ha administrado a animales madu-
ros durante mas de veinte afios y ha aumentado su
esperanza de vida real entre un 29% y un 31%.

LA CIENCIA DE GENOSTIM®:

COMO FUNCIONA

El extracto peptidico Genostim® Hexatide™ tiene
dos mecanismos de accién principales: En primer
lugar, regula la actividad hormonal de la corteza
suprarrenal (andrdégenos, glucocorticoides, min-
eralocorticoides). En segundo lugar, ejerce propie-
dades estimulantes, protectoras y antioxidantes a
nivel celular y tisular. El Hexatide™ (aminodcidos
esenciales y cadenas cortas de aminodacidos) ayuda
al organismo a normalizar numerosos procesos
celulares activando los receptores del factor de cre-
cimiento de fibroblastos. Cuando esto ocurre, se
acelera la cicatrizacion y se normalizan/estabilizan
diversos procesos celulares. Este estimulante celu-
lar también ayuda a la division de las células mad-
uras y contribuye significativamente a disminuir la
mortalidad de las células mas viejas.

En el corazéon de la ciencia de Genostim®
se encuentra el sistema endocrino, un conjunto
diverso de siete glandulas que segregan hormonas.
Genostim® actua para restablecer el equilibrio del
eje hipotalamo-hipdfisis-suprarrenal (HPA), lo que
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ayuda a todo el sistema endocrino a alcanzar la
homeostasis y la maxima eficacia. La mejora del ren-
dimiento endocrino normaliza la secrecién de hor-
monas cruciales, incluidos los péptidos bioactivos,
que transmiten senales entre las células. La optimi-
zacion de la red de comunicacion celular potencia el
crecimiento, la reparacion y la recuperacion celular,
lo que mejora la salud y la longevidad y renueva el
vigor y la vitalidad juveniles.

El extracto Genostim® es complejo. Es un pro-
ducto de péptidos embrionarios y contiene péptidos
naturales derivados de fuentes bioldgicamente ricas
como los extractos embrionarios, incluidos los fac-
tores de crecimiento (que no deben confundirse con
las hormonas de crecimiento). Pasa intacto a través
del intestino al torrente sanguineo y es absorbido
por el organismo principalmente a través de un pro-
ceso denominado pinocitosis. Pinocitosis viene del
griego y significa “célula que bebe” y permite a una
célula ingerir gotitas liquidas. Genostim® se caracter-
iza por ser un adaptdgeno, lo que significa que actua
modificando y manteniendo el equilibrio de las hor-
monas secretadas por la corteza suprarrenal. Esta
actividad adaptdgena es consecuencia del ajuste fino
ejercido sobre la corteza suprarrenal por los factores
de crecimiento naturales del péptido Hexatide™. Los
factores de crecimiento de los péptidos Hexatide™
regulan la actividad de la corteza suprarrenal a
través de la sefalizacion paracrina y envian mensajes
quimicos a las células cercanas, que alteran y restau-
ran la homeostasis de todas las hormonas secretadas
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por las glandulas suprarrenales, como lo demuestra
el aumento de 17-KS-S en orina.

Estas hormonas son responsables de la cura-
ciéon de las partes del cuerpo humano que han
estado expuestas al estrés celular. La formula exclu-
siva de péptidos avanzados Hexatide™ de Genostim®
contiene mas de veinte biorreguladores naturales
que contribuyen a acelerar la cicatrizacion, estabili-
zando asilos procesos celulares a un nivel mas juve-
nil. La recuperacion y el rejuvenecimiento celular
son la respuesta a una vida mas larga y saludable.

GENOSTIM® RENUEVA'Y

FORTALECE EL ORGANISMO

Cuando el sistema inmunitario funciona correcta-
mente, protege al organismo contra cualquier “inva-
sor’ que pueda afectarle negativamente, como bac-
terias, virus u otros agentes patdgenos. Genostim®
Performance Labs lleva mas de catorce afios inves-
tigando y produciendo férmulas de péptidos total-
mente naturales que promueven el rejuvenecimiento
celular y la defensa contra bacterias y enfermedades.
Nuestra mayor prioridad es promover el bienestar a
través de productos de péptidos naturales y contin-
uar investigando y compartiendo datos sobre el papel
vital de los péptidos como Escudo Viral en el cuerpo.
Genostim® ofrece proteccion de la salud y apoya el
“escudo antivirico” ayudando al sistema inmuni-
tario mediante la mejora de la comunicaciéon célula
a célula y la sefalizacion de las células inmunitarias

Los PEPTIDOS SON vIDA | 88



para sus funciones vitales, acciones antioxidantes
(eliminacion de radicales libres) y antiinflamatorias.

Genostim® multiplica por seis la eliminacién
de radicales libres cationicos y por siete la elim-
inacion de radicales libres anidnicos en com-
paracion con el glutatiéon, uno de los compuestos
antioxidantes mas potentes conocidos. En com-
paracion con el dcido L-ascérbico (vitamina C),
Genostim® multiplica por once la eliminacién de
radicales libres de iones hidroxilo. Estos profundos
beneficios mantienen una transferencia de energia
mitocondrial equilibrada (la base de la mayoria de
las afecciones humanas croénicas) con la mitigacion
de la inflamacién y la progresion de las dolencias.
Estos péptidos bioactivos altamente especializa-
dos aumentan la homeostasis 6ptima en el sistema
endocrino HPA humano apoyando la produccion
avanzada de PDH. Esto es crucial para un “escudo
antiviral” peptidico. La capacidad de Genostim®
para apoyar y fortalecer las defensas del organismo
contra los microbios peligrosos es particularmente
importante dada la apariciéon del nuevo corona-
virus, SARS- CoV-2, que comenz6 a recorrer el
mundo en enero de 2020.

Como aprendimos en el capitulo anterior, los
péptidos de defensa del huésped (PDH), también
conocidos como péptidos antimicrobianos, han
demostrado la capacidad de destruir virus con
envoltura como el SARS-CoV-2, el virus causante
del COVID-19. Dafan la envoltura viral, reduci-
endo la infectividad de los viriones y limitando su
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capacidad de replicacion. Los péptidos antivirales
que estan presentes de forma natural en las célu-
las mucosas y epiteliales humanas, como la lacto-
ferrina (LT), podrian aumentar en estas células y
tejidos para crear un “escudo antiviral” que ayude a
prevenir la propagacion de la infeccidn si se regu-
lan al alza poco después de la infeccion inicial con
el coronavirus.

BENEFICIOS DE GENOSTIM® PARA
MEJORAR Y PROLONGAR LA VIDA
Las personas que toman productos Genostim® dis-
frutan de un mejor suefo, mas energia, un aumento
de la masa muscular y del desarrollo de la densidad,
una curacion mas rapida de las lesiones y un refuerzo
del escudo viral.

Aunque los productos Genostim® y The
Gift For Life® no son medicamentos y las afirma-
ciones aqui presentadas no han sido evaluadas por
la Administracion de Alimentos y Medicamentos
(FDA), ni Genostim® o The Gift For Life® pretenden
o afirman diagnosticar, tratar, curar o prevenir enfer-
medades, se ha demostrado en aplicaciones clinicas y
médicas que ayudan:

o Aumentar la testosterona

o Reducir el cortisol

o Reducir el estrés oxidativo / acel-
erar la recuperacion / increible
alivio del dolor articular
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o Aumentar la androstenedi-
ona, DHEA-S, DHEA

e Aumentar los niveles de hor-
monas suprarrenales

e  Disminuir el catabolismo en
pacientes con cirrosis

o Aumenta el deseo sexual

e  Mejora el sueiio

o  Normalizar los niveles de insulina

Décadas de investigaciéon han confirmado
que los péptidos bioactivos que se encuentran en
nuestra dieta pueden ejercer profundos efectos en
células, tejidos, glandulas, 6rganos e incluso en
todo nuestro organismo. Dado que la mayoria de
nuestros alimentos se cultivan en suelos pobres en
nutrientes, nos faltan nutrientes, carecemos de los
bionutrientes necesarios para nuestra salud. Los
péptidos bioactivos naturales que se encuentran
en el extracto de Genostim® muestran el potencial
para restaurar y recalibrar su sistema inmunoldgico
y rejuvenecer su cuerpo a nivel celular e incluso
molecular. El revolucionario complejo de pépti-
dos Hexatide™ de Genostim® aborda los problemas
de salud causados por el estilo de vida sedentario
moderno y el exceso de aztcar en la dieta, propor-
cionando beneficios antiinflamatorios, antioxi-
dantes y antienvejecimiento.

La teoria del envejecimiento basada en los
radicales libres se acepta actualmente como la
causa principal del deterioro del cuerpo humano.
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El oxigeno de las particulas moleculares inestables,
conocidas como radicales libres, se une a otras
moléculas y dafia el tejido sano. El cuerpo necesita
antioxidantes para prevenir o ralentizar la descom-
posicion de los tejidos por el oxigeno. Estudios
clinicos realizados en pacientes de cincuenta afios o
mas revelaron que el grupo tratado con Hexatide™
mostré un aumento del 72% en antioxidantes que
combaten las enfermedades.

PROBADO POR MEDICOS
Las propiedades tnicas de los péptidos Genostim®
Hexatide™ han sorprendido incluso a los miembros
de la comunidad médica. Nuestras pruebas clini-
cas no soélo confirmaron muchos casos de uso y
observaciones individuales, sino que también reve-
laron algunos hallazgos clave. Esto dio lugar a un
estudio clinico mas exhaustivo que se ha iniciado
para medir el beneficio potencial de la féormula
Genostim® Hexatide™ en los niveles elevados de
insulina y colesterol.

La ciencia de los biopéptidos esta avanzando
a un ritmo rapido, con una explosiéon de interés
académico en los ultimos afos. Las propiedades
antivirales de los péptidos de defensa del huésped
estan generando un interés renovado en el entorno
actual de una pandemia mundial de coronavirusyla
aparicion constante de nuevas amenazas patogenas.
La méaxima prioridad de Genostim® Performance
Labs es promover el bienestar a través de productos
peptidicos naturales y seguir investigando y com-
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partiendo datos sobre el papel vital de los péptidos
como escudo antivirico en el organismo. Se espera
que Genostim® Performance Labs esté a la vanguar-
dia de los ultimos avances en este campo. ;Cual es
el apasionante futuro del uso médico de estas nota-
bles biomoléculas?

93 | CariTuLO SEIS



CapriTuLo SIETE

INVESTIGACION
RECIENTE Y FUTURO
DEL USO MEDICO DE LOS
PEPTIDOS BIOACTIVOS

a investigacion cientifica de los multiples
Lusos terapéuticos potenciales de los péptidos

bioactivos se ha intensificado en los ultimos
afos, y equipos de todo el mundo investigan las
actividades complejas, multifuncionales y sinér-
gicas de estas notables biomoléculas. Algunos de
los estudios mas recientes se han centrado en sus
actividades antimicrobianas, antidiabéticas, anti-
cancerigenas y antienvejecimiento.

PROXIMA GENERACION DE

FARMACOS ANTIMICROBIANOS

Los péptidos bioactivos son candidatos promete-
dores paranuevos farmacosantimicrobianos porque
pueden destruir un amplio espectro de patdgenos,
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actuan en sinergia con muchos antibiéticos y tienen
efectos inmunomoduladores. En la actualidad, s6lo
unos pocos péptidos antimicrobianos (PAM) estan
aprobados para uso clinico, y varios mas se encuen-
tran en ensayos clinicos avanzados. Una defensina
humana ha demostrado ser un tratamiento seguro
y eficaz para las infecciones por hongos en las ufias,
que desaparecen tras s6lo un mes de aplicaciones
diarias. La catelicidina humana LL-37 se esta inves-
tigando como tratamiento de infecciones crénicas
del oido medio. La histatina 3 es un péptido de
doce aminoacidos derivado de la histatina natural
de la saliva humana. Se utiliza como enjuague bucal
para tratar las infecciones por C. albicans, también
llamadas aftas.

Muchos investigadores se estan centrando en el
potencial antiviral de los PAM o péptidos de defensa
del huésped (PDH) como agente contra el nuevo
coronavirus, SARS- CoV-2, que ha causado una
pandemia mundial que ha matado a casi dos mil-
lones de personas hasta enero de 2021. En junio de
2020, los investigadores comunicaron los resultados
de un trabajo que podria contribuir al desarrollo de
una vacuna contra el virus basada en péptidos.

ACTIVIDADES ANTICANCERIGENAS

DE LOS PEPTIDOS BIOACTIVOS

Muchos equipos de investigacion estan estudiando
el potencial de los péptidos antimicrobianos (PAM)
o de los péptidos de defensa del huésped como
agentes eficaces y menos toxicos para combatir el
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cancer, denominados péptidos anticancerigenos
(PAC). Los PAM son péptidos cortos con carga
positiva que rompen la membrana celular cargada
negativamente de muchos microbios, provocando
su fuga, ruptura y muerte. Algunos PAM han dem-
ostrado su capacidad para atacar células tumorales
humanas a través de los mismos mecanismos.

Las membranas de las células cancerosas
tienen cargas negativas netas mads altas que las de
las células normales debido a algunos factores, lo
que aumenta su susceptibilidad a las interacciones
destructivas de los PAM. Otras caracteristicas de las
células cancerosas pueden aumentar su atraccién
por los AMP y promover la actividad citotdxica.
En pruebas de laboratorio, la catelicidina humana
LL-37 altera las membranas de las células cancero-
sas abriendo un agujero en la membrana que le
permite penetrar en la célula y bloquear procesos
celulares esenciales, provocando la muerte celular.
La actividad del LL-37 contra el melanoma se esta
investigando actualmente en un ensayo clinico.

Segun estudios recientes, el veneno de arafias
y avispones contiene péptidos anticancerigenos. Un
péptido llamado gomesina, extraido de una arafa
brasilefia, muestra actividad anticancerigena con-
tra células de leucemia y melanoma humanas y de
raton. Mastoparan-C (MP-C), un péptido aislado
del veneno del avispén europeo, mostré actividad
anticancerigena contra lineas celulares de cancer
de pulmén no microcitico, cancer de prostata y
cancer de mama humano. Otros péptidos, como la
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cecropina del gusano de seda y la magainina 2 de la
rana africana, demuestran actividad anticancerigena
sin dafar las células humanas o de ratén normales.

Varios péptidos derivados de diversas ranas
han mostrado actividades significativas contra las
células cancerosas, incluidos el cancer de pulmén
de células grandes, el cancer de mama, el mela-
noma y el cancer de prdstata. Las fuentes marinas,
como el pescado, los cangrejos y las ascidias, pro-
porcionan PAM que también han demostrado una
potente actividad anticancerigena.

Estos péptidos anticancerigenos son especial-
mente prometedores porque son eficaces a bajas
concentraciones y no son toxicos para las células
humanas normales. Pueden ayudar a superar el
problema de la resistencia de las células cancerosas al
tratamiento con muchos de los farmacos utilizados
actualmente en quimioterapia, lo que se denomina
resistencia a multiples firmacos (MDR). Otros PAM
son eficaces contra el crecimiento tumoral porque
inhiben la angiogénesis, es decir, el desarrollo de
vasos sanguineos que llevan nutrientes al tumor. Sin
embargo, aun deben superarse ciertas limitaciones
en el uso clinico de los AMP, como la estabilidad y el
método de administracion a la célula tumoral.

ACTIVIDADES ANTIDIABETES

Y ANTIOBESIDAD DE LOS

PEPTIDOS BIOACTIVOS

Las investigaciones recientes estdn revelando posibles
terapias peptidicas muy interesantes contra la diabetes
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y la disfuncién metabdlica. El sindrome metabdlico
engloba un conjunto de trastornos como la resisten-
cia a la insulina, la hipertensién arterial y el coles-
terol elevado. Los pacientes con sindrome metabodlico
tienen un riesgo mucho mayor de sufrir infartos y
desarrollar diabetes. Segin un estudio de 2020 que
utiliz6 modelos informaticos, cinco proteinas veg-
etales derivadas del arroz, los garbanzos y el maiz
contienen péptidos “cripticos” que, al liberarse por
la digestion o el procesado de los alimentos, dem-
ostraron “un alto potencial para ser eficaces contra
el sindrome metabolico” (Maldonado-Torres, 2020).
Estos péptidos bioactivos podrian incluirse en futuros
alimentos funcionales, alimentos que ofrecen benefi-
cios para la salud mas alla de su valor nutricional.

Recientemente se han investigado péptidos
bioactivos con capacidad para modificar la hiper-
tension arterial por su potencial para abordar los
problemas del sindrome metabdlico, como la resis-
tencia a la insulina. Varios farmacos utilizados para
tratar la hipertension, denominados inhibidores de
la ECA, han demostrado su capacidad para mejorar
varios de los procesos disfuncionales del sindrome
metabdlico. Sin embargo, sefialaron los cientificos,
los efectos secundarios indeseables de los farmacos
sintéticos han aumentado el interés de los consum-
idores por los alimentos funcionales. Los péptidos
bioactivos con propiedades inhibidoras de la ECA
se han estudiado ampliamente, y los efectos de estos
péptidos antihipertensivos sobre otros elementos
del sindrome metabdlico son muy alentadores.
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En ensayos con ratas, los péptidos bioactivos
derivados de alimentos lacteos, huevos y fuentes
marinas han mejorado la resistencia a la insulina,
reducido la inflamacién de los tejidos grasos, mejo-
rado la tolerancia a la glucosa y reducido el estrés
oxidativo en las células endoteliales. Una reciente
revision de la investigacion sostiene que los pép-
tidos derivados del huevo constituyen “un nuevo
tesoro bioactivo para las enfermedades cardiome-
tabdlicas”, como la diabetes de tipo 2 y el sindrome
metabolico (Moreno-Fernandez, 2020).

Otro estudio demostré que los péptidos cor-
tos derivados del colageno mataban hasta el 80%
de las células adiposas blancas, las células grasas
que estimulan la inflamacién de bajo grado aso-
ciada a la obesidad. Aunque los ensayos in vivo en
humanos siguen siendo limitados, los pacientes
con diabetes de tipo 2 que recibieron un péptido de
colageno “mostraron mejoras notables en la gluce-
mia en ayunas, la HbAlcy la sensibilidad a la insu-
lina” (Sharkey, 2020).

Un ensayo clinico realizado en seres humanos
con un péptido derivado de la piel de raya mostrd
reducciones del peso corporal y la masa grasa. Los
autores de la revision concluyeron que las proteinas de
pescado proporcionan péptidos con un gran poten-
cial para su uso clinico en alimentos funcionales para
el control de la hiperglucemia y el exceso de peso
corporal. Muchos de los mecanismos asociados a la
obesidad, como la inflamacioén y el estrés oxidativo,
también contribuyen al envejecimiento prematuro.
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EFECTOS ANTIENVEJECIMIENTO

DE LOS PEPTIDOS BIOACTIVOS

Equipos de investigacién de todo el mundo estan
investigando el uso clinico de los péptidos bioac-
tivos para tratar y revertir los procesos fisiologicos
del envejecimiento. En abril de 2020, un estudio
inform¢é de que un péptido derivado del pepino de
mar es un compuesto antienvejecimiento poten-
cial. Promovia la longevidad en moscas de la fruta
y reducia las lesiones oxidativas en ratones. Los
cientificos afirmaron que un péptido del pepino de
mar, AjPH, prolongé la supervivencia de nemato-
dos C. elegans expuestos a estrés oxidativo en un
estudio publicado en mayo de 2020. El AjPH elim-
ina directamente los radicales libres y prolonga la
vida de los nematodos, por lo que es un candidato
prometedor para futuros nutracéuticos antienve-
jecimiento y antioxidantes.

Estudios recientes sobre los péptidos de colageno
siguen sugiriendo que poseen importantes beneficios
antienvejecimiento en términos de elasticidad, fir-
meza, sequedad y arrugas de la piel. Un estudio pub-
licado en enero de 2020, informo de los resultados de
un ensayo triple ciego.

Se trataba de un estudio en el que se ocultd
el conocimiento de la asignacion del tratamiento
a las personas que organizaron y analizaron los
datos, asi como a los sujetos y a los investigadores.
El ensayo consistié en un complemento alimenticio
con péptidos de colageno especiales y otras vita-
minas y nutrientes que tomaron sesenta mujeres
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durante doce semanas. Las imagenes tomadas con
un microscopio de barrido laser mostraron “una
mejora significativa de la estructura del colageno de
la piel facial” en las mujeres que tomaron el suple-
mento (Laing, 2020). Las mujeres que ingirieron el
placebo no mostraron mejoras. En un estudio de
febrero de 2020 se obtuvieron resultados similares.
La ingestion oral de péptidos de colageno aumenta
la humedad y la elasticidad de la piel, y la aplicacion
topica mejora las arrugas, la sequedad y la firmeza
de la piel.

GHK, un péptido natural presente en el suero
humano, posee importantes propiedades antienve-
jecimiento, segin un estudio publicado en marzo de
2020. Tanto el GHK como el GHK-Cu, péptido de
cobre, han demostrado propiedades antioxidantes,
antiinflamatorias y de remodelacién y regeneracion
de la piel. El GHK atraviesa la barrera hemato-
encefdlica en ratas y primates no humanos. Cuando
se administro a ratones de veintiocho meses de edad
(ancianos, en anos de ratén), los ratones obtuvieron
resultados significativamente mejores en su capaci-
dad para escapar de un laberinto de cajas que el
grupo de control, que recibié una solucién salina.
Los tejidos cerebrales de los ratones tratados con
GHK mostraban menos inflamacion.

Otros indicios sugerian que el péptido también
podria estar “desencadenando una via epigenética
en la mejora del deterioro cognitivo en ratones que
envejecen” (Dou, 2020). Los autores del estudio con-
cluyeron que el péptido podria incluirse con otros
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farmacos antienvejecimiento en un potente cdctel
que mejoraria la salud y alargaria la vida.

La disminucion de los péptidos producidos
en las mitocondrias, las “centrales eléctricas” de las
células, se ha relacionado con el envejecimiento.
Uno de estos péptidos derivados de las mitocon-
drias, la humanina, demostré en un estudio de
2018 que mejoraba las capacidades cognitivas de
ratones envejecidos y se relaciona con una mejora
de la edad cognitiva en humanos. En junio de 2020,
el mismo equipo de investigacién informé de que
la humanina no solo prevenia las enfermedades
relacionadas con la edad, sino que también puede
aumentar la esperanza de vida. Los niveles mas
bajos de humanina se asociaron con niveles mas
altos de enfermedad, mientras que los niveles mas
altos de humanina se relacionaron con la longevi-
dad. Ademas, concluyeron que “la humanina, y tal
vez otros péptidos derivados de la mitocondria, no
solo esta relacionada con la salud y la esperanza de
vida, sino que puede mejorar significativamente
ambos parametros por si sola” (Yen, 2020). Un
estudio publicado en septiembre de 2020 investigd
como los péptidos derivados de las mitocondrias,
la humanina y el MOTS-c, regulan procesos clave
del envejecimiento, como el deterioro cognitivo,
la inflamacién croénica y la senescencia celular, es
decir, la incapacidad de una célula para dividirse y
replicarse. Aumentar los niveles de estos péptidos
podria tener efectos beneficiosos sobre varias dis-
funciones relacionadas con la edad.
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Muchos péptidos bioactivos se encuentran
actualmente en fase de ensayo clinico por sus efec-
tos beneficiosos para la salud humana y la longev-
idad. ;D6nde se puede obtener mas informacién
sobre estas extraordinarias biomoléculas y manten-
erse al dia de los ultimos avances sobre sus benefi-
cios para mejorar y prolongar la vida?

Puede visitar www.Genostim.com para obtener
mas informacién sobre la linea Genostim® de pro-
ductos de péptidos bioactivos y www.TheGiftofLife.
com para obtener mas informacion sobre la linea
Genostim® pet de productos de biopéptidos. El
futuro de las aplicaciones clinicas y farmacéuticas de
los péptidos bioactivos parece brillante, con muchos
productos nuevos y prometedores en desarrollo.
Genostim® Performance Labs permanecera a la van-
guardia de este apasionante campo y continuara pro-
porcionandole los péptidos bioactivos mas puros, de
origen natural, que prolongan y mejoran la vida en
todos nuestros productos.
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