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ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

Laincidencia de enfermedades cardiovasculares aumenta
paralelamente a la evolucién del nivel de vida. Esto es
aplicable a casi todos los paises industrializados.

Las estadisticas de mortalidad en Espafia sefialan que
entre las causas de muerte un elevado porcentaje son
cardiovasculares. En conjunto, segin los datos proceden-
tes del Instituto Nacional de Estadistica, la mortalidad
cardiovascular comprende casi el 50% de la mortalidad
total. En este contexto, la causa més frecuente de falleci-
miento es el infarto de miocardio secundario a enfermedad
coronaria, con una incidencia cada vez mayor, incluso en
personas jévenes. Por tal motivo, las enfermedades car-
diovasculares contribuyen también cada vez mis a la
incidencia de invalidez prematura. Esto pone de manifies-
to la importancia de las medidas preventivas, tales como
unadietaadecuaday unestilode vidasanoyla administra-
cién de medicinas naturales y bien toleradas, con fines
preventivos.

La causa més comtn de enfermedad cardiovascular es la
aterosclerosis. No se puede determinar en cada caso indi-
vidual el origen de la aterosclerosis. No obstante, se sabe
que determinados «factores de riesgo» aumentan la proba-
bilidad de esta patologia y aceleran su desarrollo. Son
factoresderiesgoimportantes las dislipemias, hipertensién
arterial, tabaco, diabetes mellitus, exceso de peso y estrés.
Las medidas preventivas contra la aterosclerosis van diri-
gidas bé4sicamente a la eliminacién o reduccién de dichos
factores de riesgo.

HISTORIA DEL AJO

Histéricamente el uso del ajo para tratar diversas patolo-
gias se remonta al tiempo de los egipcios y romanos. No
obstante no fue hasta el siglo XIX cuando gracias a una
serie de investigadores, entre los que destacé el biolégo
Louis Pasteur, no se demostraron sus propiedades
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antibacterianas para ser utilizado como antibiético.

Sus propiedades antiarteriosclerosas se han estudiado més
recientemente. Desde el punto de vista epidemiolégico,
existe una relacién inversa entre el consumo de ajo, los
niveles de colesterol y la mortalidad cardiovascular. La
evidencia de que el ajo inhibe la agregacién plaquetaria,
incrementa la fibrinolisis, reduce la tensién arterial, au-
menta la actividad antioxidante y baja el nivel sérico de
lipidos, habla en favor de sus probables propiedades
cardioprotectoras (1).

QUIMICA Y FORMULACION DEL PRODUCTO

La quimica del ajo es compleja. El principio activo basico
es laalifna (Figura 2), un compuesto que contiene azufre,
a partir del cual se forman (n vive polisulfuros que dan
origen a su caracteristico olor. La alicina y los restantes
compuestos sulfurados secundarios, biolégicamente acti-
vos, son productos de degradacién de la alifna, formados
por la conversién enzim4ticadelaaliinaen alicina median-
te la alinasa, cuando se machaca el diente de ajo. El
contenido de alifna de un diente de ajo natural oscila por lo
menos en un factor de diez, y el procedimiento especifico
de extraccién determina el producto que se forma. Aceites
destilados del vapor de ajo macerado en aceite, extraidos
de ajo molido, contienen productos de alifna secundarios,
pero el proceso de extraccién inhibe la actividad de la
alinasa (), y altera el metabolismo i vivo de la alifna.

Las preparaciones sélidas de ajo consisten en polvos
obtenidos moliendo bulbos secos de ajo (Figura 1), y
durante la fabricacién es preciso alcanzar un equilibrio
entre el grado de fragmentacién de los bulbos, el tiempo de
secado yla temperatura. Silos bulbos se cortan demasiado
finos se produce una detruccién excesiva del tejido, y por
consigulente un excesivo metabolismo de la alifna, mien-
tras que el secado de trozos més gruesos requiere mis
calor, lo que reduce la actividad enzim4tica de la alinasa (3).
Se pre-cisan unas condiciones de fabricacién cuidadosa-
mente controladas para preservar la actividad enzimética
de la alinasa.
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ESTANDARIZACION
DE LAS GRAGEAS DE AJO KWAI®

Laalifnaylaalicina han sido ampliamente aceptadas como
estdndares para la evaluacién cuantitativa del ajo y los
productos a base de ajo, y para la normalizacién de los
procedimientos de fabricacién. No obstante, la alicina no
esdetectableen sangre,y hastaahoranosehan encontrado
compuestos quepuedan actuar como sustancias marcadoras.
La alifna puede ser determinada mediante cromatografia
de gases y cromatografia de liquidos a alta presién, utili-
zando alifna sintética para la calibracién, y la alicina se
mide tras su conversién alcalina a dialil sulfuro (3). Existe
aproximadamente una diferencia de 20 veces entre las
distintas formulaciones de ajo, en cuanto a la proporcién
detiosulfinatos (el grupo de compuestos sulfurosos en que
estd incluida la alicina). Estas diferencias complican la
comparacién entre los resultados de los estudios en los que
se han utilizado preparaciones distintas. Una gragea de
Kwai a base de polvo de ajo seco, est4 estandarizado para
que contenga un 1,3% de aliina, lo que corresponde a una
liberacién de alicina del 0,6%, y ha sido ampliamente
utilizado en estudios clinicos.

CLINICA DELAJO

Si bien los estudios ecolégicos deben interpretarse con
g P
precaucién  8), hemos creido conveniente citar el Seven

Countries Study.
Quince cohor-
tes, incluyendo
11.579 hombres
de edades com-
prendidas entre
40y 59 afios, fue-
ron observadas
durante un pe-
riodode 15 afios,
y se manifesté un
marcado gra-
diente norte-sur
en los indices de
mortalidad por
cardiopatia is-
quémica, regis-
tréndose los in-
dices més eleva-
dosen Finlandia,
y los més bajos
en Creta. El gra-
diente geografi-
co corresponde
aproximadamente al esquema de consumo de ajo. Las
diferencias observadas en la mortalidad por cardiopatia
isquémica entre poblaciones, pueden explicarse por las
diferencias en cuanto a consumo de ajo, que pueden bajar
el colesterol y la tensién arterial.

Se comprobé que existia una relacién inversa entre el
consumo de ajo y la incidencia de patologia coronaria.
Actualmente disponemos de suficientes datos basados en
estudios clinicos que sugieren que el ajo tiene propiedades

cardioprotectoras.

NATURA MEDICATRIX N.° 37-38

Fig. 1

ACTIVIDAD ANTIOXIDANTE
Laevidenciaacumulada sugiere que la peroxidacién de las
lipoproteinas, especialmente el colesterol LDL, desempe-
fla un importante papel en la aterosclerosis. El ajo puede
inhibir la formacién de radicales libres y potenciar los
mecanismos endégenos de su eliminacién. Estudios (n
vetro realizados con microsomas de higado de rata, han
demostrado recientemente que el ajo actda como un
antioxidante (©).

En humanos, en un reciente estudio con asignacién
aleatoria, a doble ciego, cruzado y controlado con placebo
@), se ha observado que 600 mg de polvo de ajo Kwai (6
grageas repartidas en tres tomas diarias), administrados
diariamente durante 2 semanas, producian una reduccién
significativa del 34% en la susceptibilidad alaoxidaciénde
las lipoproteinas conteniendo apolipoproteina B.

EFECTO DE DESCENSO DE LOS NIVELES DE LIPIDOS

El efecto de descenso de los lipidos ha sido estudiado m4s
extensamente que los restantes efectos potenciales
cardioprotectoresdel ajo. Un estudio recientemente publi-
cado de los efectos de extractos de ajo solubles en agua,
sobre hepatocitos primarios de rata, y células Hep G2
humanas, sugieren que el ajo inhibe la biosintesis de
colesterol (8). A concentraciones més bajas inhibe las fases
iniciales del mecanismo de biosintesis, a nivel de la beta-
hidroxi-betametilglutaril-Co A reductasa. Los resultados
de los primeros
ensayos clinicos
se publicaron en
la literatura a fi-
nal de la década
de los 70, y en
la actualidad se
hanpublicadoya
més de 20 ensa-
yos.
Enlamayoriade
los estudios se ha
comparadoel ajo
con placebo, pe-
ro en unreciente
ensayo bien di-
sefiado, se ha
comparado la
eficacia de 900
mg diarios de
polvosecodeajo
(9 grageas Kwai
repartidas en
tres tomas), con
600 mg de bezafibrato, un derivado deldcidofibrico, en 98
pacientes con hiperlipoproteinemiatipos Ila, IIbo IV ).
Ambas preparaciones demostraron una reduccién alta-
mente significativa del colesterol total, de aproximada-
mente un 25% y un incremento similar de aproximada-

mente el 50% del colesterol HDL.

EFECTO SOBRE LA TENSION ARTERIAL
En varios ensayos randomizados y controlados se ha
estudiado el efecto del ajo sobre la tensién arterial (5 10.11),
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y dos de dichos ensayos se llevaron a cabo en sujetos
hipertensos (12.13). Todos los estudios se realizaron tanto
en hombres como en mujeres, y utilizando la misma prepa-
racién de polvo de ajo (grageas Kwai), a una dosis de 600—
900 mg/dia repartidos en tres tomas. El ajo redujo
significativamente la tensién arterial sistélica en todos los
ensayos realizados menos en dos, y ese efecto fue menor
sobre latensiéndiastélica que sobre lasistélica. En pacien-
tes hipertensos (12 13) |a tensién arterial sistélica descendié
aproximadamente 11 mg/Hg, y la diastélica aproximada-
mente 6 mm. Todaviano est4 aclarado el mecanismo por el
que desciende la tensién arterial. Probablemente se debe a
una vasodilatacién.

OTRAS ACCIONES DEL AJO

Existen diversas observaciones sobre el descenso de los
niveles de glucosa en sangre por efecto del ajo, pero son
escasos los datos procedentes de ensayos realizados de
forma rigurosa. En un reciente estudio randomizado y
controlado con
placebo, utilizan-
do polvo seco de

Alliin

ajo  (grageas
Kwal), se obser-
vé un 11,6% de
reducciénde glu-
cosa en sangre,
enelgrupotrata-
do con ajo, y nin-
gutn cambio en el
grupo al que se
administraba
placebo (4.

En diversos es-
tudios se ha ob-
servado que el
ajo aumenta la
actividad fibri-
nolitica a las po-
cas horas de su
administracién
(15.16)_ El efecto parece estar relacionado con la dosis (19,
y se ha comprobado que se mantiene durante periodos de
2 a 4 semanas (16 17),

Enla mayoria de los estudios se ha comprobado queel ajo
inhibe la agregacién plaquetaria en humanos (17:1819),
posiblemente debido a la inhibicién de la sintesis de
tromboxanos (18), o por alteracién delas propiedades de la
membrana plaquetaria (19).

Diversos componentes del ajo parecen inhibir la agrega-
cién plaquetaria (20-21.22); entre ellos se incluye el ajoeno,
que no ha sido identificado en el ajo natural, pero podria
formarse a partir de la alicina, su precursor, durante la
digestién. Se ha observado que el hematocrito y la viscosi-
dad plasmética decrecen trasla administracién del ajo (15).
Endosensayos en humanos a doble ciego, randomizados,
controlados con placebo, se ha evaluado el efecto del ajo
sobre la microcirculacién. En un estudio se media el flujo
sanguineo en los capilares del pliegue ungueal, y se calculé
que el flujo capilar medio habfa aumentado en un 55%,
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Fig. 2. Estructura quimica tridimensional de la aliina y la dlicina

cinco horas tras la administracién de 900 mg de polvo de
ajo seco (29). En el segundo estudio se observé un leve pero
estadisticamente significativo grado de vasodilatacién en
las arteriolas y vénulas de la conjuntiva, cinco horas des-
puésdelaingestade ajo . Al parecerlosefectos vasculares
y reolégicos del ajo se producen paralelamente, lo que
pudiera explicar la ligera mejoria en la distancia recorrida
observada tras dos semanas de tratamiento, en pacientes
con enfermedad arterial periférica oclusiva 5.

META~ANALISIS DE ENSAYOS CLINICOS

SOBRE DESCENSO DE LIiPIDOS

Hemos creido conveniente exponer dos meta-an4lisis re-
clentemente publicados, en los que se evalﬁa el efectodela
administracién de ajo sobre los lipidos y las lipoproteinas
(26: 27). Uno de ellos se limité a ensayos randomizados
controlados con placebo, en los que por lo menos el 75% de
los sujetos tuvieran un nivel de colesterol total > 5,17 mmol/
], y cumplieran otros varios criterios metodolégicos de
inclusién 26). El
descensonetode
colesterol atri-
buible al ajo era
de aproximada-
mente un 9%.
En otro meta-
anélisis, utilizan-
do distintos cri-
terios de inclu-
sién 27), se revi-
s6 sistemdtica-
mente el efecto
del ajo sobre los
lipidos ylaslipo-
proteinas séri-
cas, en 16 ensa-
yos controlados
randomizados ¢
10,28,29.30), de un
minimo de cua-
tro semanas de
duracién, incluyendo datos sobre 952 sujetos 7). La dife-
rencia global media de cambio absoluto (desde la medicién
basal alafinal) en el colesterol sérico total, los triglicéridos
y el colesterol HDL, entre sujetos tratados con terapia a
base de ajo, fue comparada con los tratados con placebo u
otros agentes. La diferencia media en la reduccién de
colesterol total fue de un 12% sobre los niveles finales
alcanzados con el placebo. También los triglicéridos se
redujeron significativamente tras la ingesta de preparados
de polvo seco de ajo (grageas Kwai).

En la mayoria de los ensayos controlados randomizados
incluidos en los dos meta-an4lisis (26:27), se utilizé la misma
preparacién de polvo de ajo (grageas Kwai) que contiene
una concentracién normalizada de alicina. En uno de los
meta-an4lisis, las preparaciones que no eran de polvo de
ajo demostraron ser significativamente heterogéneas en
cuanto a su efecto reductor de lipidos. Por consiguiente, no
resulta apropiado extrapolarlos resultados de esas revisio-
nes a preparaciones distintas de las de polvo de ajo seco.
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CONCLUSION

Si bien era sabido que el ajo podia ser beneficioso en la
prevencién de las enfermedades cardiovasculares de ori-
gen arterioscleroso, ya que actiia disminuyendo los facto-
res de riesgo, no habia sido posible demostrar su actividad
cardioprotectora, ni con estudios epidemiolégicos sobre su
administracién en forma natural, ni mediante los numero-
sos ensayos realizados en épocas pasadas, debido a la falta
de rigor en cuanto ala composicién cualitativa y cuantita-
tiva de los principlos activos, y también los fallos
metodolégicos en el disefio de los estudios.

En esta publicacién se han expuesto varios estudios que

haninvestigado el efecto del ajo en forma de polvo (grageas
.de Kwai) sobre diversos factores de riesgo cardiovasculares.
Se ha comprobado que el polvo de ajo es un eficaz agente
hipolipemiante. También se ha confirmado su accién
reductorade latensién arterial, delaagregacién plaquetaria
y un aumento de la actividad fibrinolitica.

Si bien conviene continuar realizando ensayos con disefio
riguroso, en la actualidad disponemos de suficientes razo-
nes pararecomendar, junto a otrasmedidas preventivas, la
terapia a base de polvo de ajo como cardioprotector. O
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