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Las enfermedades isquémico cardiacas son la primera causa de muerte en
México. Recientemente, dentro del rubro de aceites vegetales de interés clinico
y nutricional, el aceite monoinsaturado de aguacate ha cobrado gran importancia
por su alto contenido de acido oleico similar al aceite de oliva, ademas de
carotenoides Yy fitosteroles, estos ultimos asociados con la reduccion plasmatica
de colesterol. EI consumo preponderante de acidos grasos monoinsaturados y
poliinsaturados, puede ejercer un efecto benéfico, asi como mayor resistencia
oxidativa de las lipoproteinas de baja densidad (LDL) diminuyendo el riesgo
aterogénico. Nuestro propésito fue evaluar y comparar el efecto
hipocolesterolemiante del aguacate y el aceite de aguacate extravirgen
producido con tecnologia limpia desarrollada por las Doctoras Dorantes y Ortiz,
con diferentes tipos de aceites monoinsaturados comerciales en un modelo
murino hipercolesterolémico inducido. Se emplearon lotes de animales con 8
individuos cada uno. Los grupos fueron alimentados ad libitum durante un mes
con una dieta normocolesterolémica y una rica en colesterol complementadas
con aceite de aguacate Hass refinado, extravirgen, aceite de oliva extravirgen y
con aceite oleico. Al término del tratamiento se determinaron las concentraciones
sericas de colesterol total, col-LDH, col-HDL vy triaciltriglicéridos, mediante un
autoanalizador Selectra Il Wiener Lab. Los resultados mostraron una tendencia
positiva del colesterol HDL, y un incremento de las LDL y colesterol total, debido
a la combinacién elevada de grasas y aceites proporcionada en la dieta. Esto
sugiere que al moderar la ingesta de lipidos se podria tener un efecto
aterogénico.
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In Mexico, the ischemic heart diseases are the first cause of death among men
and the second one among women. Recently, in the area of vegetable oils of
clinical and nutritional importance, the monounsaturated avocado oil has gained a
great importance because of its oleic acid content; which is similar to the olive oil.
It is also important because of its carotenoids and phytosterols content. These
molecules are associated with the cholesterol reduction. The consumption of
monounsaturated and polyunsaturated fatty acids could have a beneficial effect
as well as an important oxidative resistance of the LDL, decreasing the
atherogenic risk at the same time. The goal of this study was to evaluate and
compare the hypocholesterolemic effect of the extra virgin avocado oil obtained
by a clean technology, developed by Dorantes and Ortiz, along with different
types of commercial monounsaturated oils on an induced hypercholesterolemic
murine model. The groups were composed of eight mice each, and fed ad libitum
for a month with a normocholesterolemic diet and an enriched cholesterol diet
supplemented with either refined Hass avocado oil or extravirgin avocado oil or
extravirgin olive oil or oleic oil. At the end of the treatment the serum
concentrations of total cholesterol, LDL-chol, HDL-chol and triglycerides were
determined by using an analyzer (Selectra Il, Wiener Lab). The results showed a
positive tendency of HDL-chol, and an increase of LDL and total cholesterol
because of the high combination of fats and oil provided in diet. This suggests
that an atherogenic effect could be generated when modulating the lipid intake.
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1. Introduccién.

El sobrepeso y la obesidad son los principales factores de riesgos para
padecer diferentes enfermedades del corazén, hipertension, diabetes mellitus no
dependiente de insulina, enfermedades de la vesicula biliar y algunos tipos de
cancer.

Entre estas enfermedades encontramos a las hiperlipemias o
hiperlipoproteinemias que son una elevacion plasmatica de las concentraciones



de colesterol, de triglicéridos o ambos. Dentro de estas clasificaciones
encuentran las dislipidemias que se designan como alteraciones de los lipidos
plasmaticos, incluyendo la elevacién del colesterol total y del transportado por las
lipoproteinas de baja densidad c-LDL (colesterol malo), provocando un aumento
de la trigliceridemia y un descenso del colesterol transportado en las
lipoproteinas de alta densidad c-HDL (colesterol bueno), (Carmena, 1999)

La hipercolesterolemia es la forma de dislipidemia con mayor potencial
aterogénico. (Villa Poza, 2001)

Para contrarrestar los dafos que pueden generar todas las alteraciones
de los lipidos plasmaticos, existen diferentes tratamientos farmacolégicos que
tienen como objetivo prevenir y detener la aterosclerosis, enfermedad coronaria
vascular y cerebral, que se caracteriza por ser un proceso silencioso que inicia a
muy temprana edad con la formacion de placas fibrosas y continua con
frecuencia, de manera progresiva y asintomatica durante varias décadas
provocando estrechamiento de la luz arterial por la deposicion de lipoproteinas
ricas en colesterol, principalmente de baja densidad y su subsiguiente
modificacion, lo que predispone al desarrollo de lesiones ateroscleréticas por el
debilitamiento de la capa media endotelial y consecuente dilatacion
aneurismatica (Angelin et al., 1996)

Una de las principales causas del padecimiento de estas enfermedades es
la dieta que se consume por ejemplo aquellos grupos de poblaciéon con un
elevado consumo de carnes, lacteos y carbohidratos, presentan una mayor tasa
de mortalidad por cardiopatias isquémicas que con respecto a aquellos que se
alimentan preferentemente de frutas, verduras, aceites insaturados y pescado
(Caggiula y Mustad, et al., 1997; Bonada Sanjaume y Sola, 1998). El consumo
preponderante de acidos grasos monoinsaturados y poliinsaturados como el
acido oleico vy linoléico respectivamente, puede ejercer un efecto
hipocolesterolemiante, asi como mayor resistencia oxidativa de las lipoproteinas
de baja densidad que favorece a un bajo riesgo aterogénico (Bonanome et al.,
1992; Fit6 et al., 2000).

En funcion de mejorar la salud de la poblaciéon se esta realizando una
reevaluacion de la forma en la que esta se alimenta. Por tal motivo los productos
naturales y las comidas sanas han recibido mucha atencion ya que ayudan al
bienestar general, ademas de prevenir diferentes enfermedades (Ramaa et al.,
2006)

Con este propésito diferentes tipos de frutas y vegetales estan siendo
reevaluadas y reconocidas como excelentes fuentes de nutraceuticos, los cuales
son alimentos o componentes de los alimentos que tienen un efecto fisiolégico
definido (Feugang, 2006)

Uno de los frutos que esta cobrando gran importancia debido a la
presencia de diferentes compuestos que se consideran nutraceuticos es el
aguacate (Persea americana Mill.) nombre comun con que se conoce a dicho



fruto. Este contiene vitamina K, &cido fdlico, acido ascérbico, caroteno,
flavonoides, tocoferol, B- sitoesterol, fésforo, hierro, entre otros componentes.
Es fuente de fibra y rico en proteinas comparado con otros frutos. El principal
acido graso presente en el aguacate es el acido oleico, seguido por el palmitico
y linoleico (Alonso, 2004)

De los nutraceuticos del aguacate podemos destacar tres nutraceuticos
importantes que son: La vitamina E, la luteina y el B-sitoesterol La importancia de
estos nutraceuticos radica en que la vitamina E funciona como antioxidante
disminuyendo la formacion de radicales libres que pueden causar dafo en las
células durante el envejecimiento y causar dafnos al corazén y diversos tipos de
cancer, incluyendo el de boca y faringe. La luteina es un carotenoide, que ayuda
a proteger los dafos del ojo tales como el desarrollo de cataratas. El B-sitoesterol
puede inhibir la absorcién del colesterol en el intestino, resultando un menor nivel
de colesterol en la sangre. Estudios en animales han demostrado que este
compuesto influye en la inhibicién de tumores cancerosos (O” Toole, 2000)

La gran cantidad de nutrientes activos y sus propiedades hacen del
aguacate un fruto con un alto potencial para obtener alimentos y suplementos
alimenticios que nos ayuden a mejorar la salud y evitar riesgos de
enfermedades.

Recientemente, dentro del rubro de aceites vegetales de interés clinico y
nutricional, el aceite monoinsaturado de aguacate, ha cobrado gran importancia
por su alto contenido de acido oleico similar al aceite de oliva, ademas de
carotenoides Yy fitosteroles, estos ultimos asociados con la reduccion plasmética
de colesterol (Berger et al., 2004).

El proposito de esta investigacion fue evaluar el posible efecto
hipocolesterolemiante del aceite de aguacate extravirgen obtenido a través de
una tecnologia limpia desarrollada en el IPN con respecto a otros aceites de
aguacate empleando un modelo hipercolesterolémico inducido en ratén.

2. Materiales y métodos.
Evaluacién biologica.

Se emplearon ratones macho cepa NIH del “Instituto Nacional de Virologia”
BIRMEX (Secretaria de Salud, de la Ciudad de México) con un peso de entre 25
y 28g. Los animales fueron distribuidos aleatoriamente en 8 grupos compuestos
por 6 animales cada uno. Estos grupos fueron suministrados con diferentes
dietas: dieta testigo Harlan 2018S ® (a), dieta hipercolesterolémica (b) y 6
grupos alimentados con diferentes dietas hipercolesterolémicas sustituidas con
aceites monoinsaturados de aguacate refinado Mexicano (c) o Extravirgen Nueva
Zelanda (d) o Extravirgen IPN (e) en un 2.5% 0 5.0%. La composicion de las
dietas se muestra en el cuadro 1.



Los animales fueron alojados individualmente en jaulas de acero inoxidable bajo
condiciones controladas de aire y temperatura, con ciclos de 12 horas luz-
oscuridad y provistos de agua y alimento ad limitum.

Después de cuatro semanas de suministro de las diferentes dietas los animales
se mantuvieron en ayuno por 12 horas y transcurrido este tiempo se obtuvieron
muestras sanguineas de cada uno de ellos.

Cuadro 1. Composicion de las dietas suministradas en el modelo de
estudio.

. s Sustitucion al Sustitucion al
Hipercolesterélemica

Ingrediente 25 % 5.0 %
9/100g 9/100g 9/100g
Colesterol 1.0 1.0 1.0
Colato de sodio 0.5 0.5 0.5
Caseina 10 10 10
Sacarosa 30 30 30
Mantequilla sinsal 5 2.5 0
Aceite’ 0 25 5
Alimento estandar 53.5 53.5 53.5

molido
*Aceite de aguacate Hass Extravirgen IPN o Aceite de aguacate Hass refinado
mexicano® o Aceite de aguacate Hass Extravirgen Nueva Zelanda®.

Las muestras se centrifugaron (Microfuge 11, Beckman) por 15 minutos a
13000 rpm para la obtencién del suero, donde se determiné la concentracion de
colesterol total, triglicéridos, colesterol de lipoproteinas de alta densidad (HDL) y
glicemia mediante un equipo autoanalizador Selectra Il, Wiener Lab empleando
diferentes kits para la determinacién del perfil lipidico (TG Color; HDL Colesterol
Monofase AA; Colestat, Wiener Lab)

La concentraciébn del colesterol asociado a la lipoproteina de baja
densidad (LDL) se calcul6 empleando la formula de Friedwald:

LDL = (Colesterol Total — colesterol HDL) — (0.45 * Triglicéridos)

Para el indice aterogénico, el cual es un indicador de riesgo para el
desarrollo de ateroesclerosis, se aplica la siguiente relacion:

IA = (Colesterol Total — Colesterol HDL)/ Colesterol LDL



Posteriormente se realizé la necropsia de los animales para un analisis
macroscépico del higado.

3. Resultados y discusion.

De acuerdo a lo los resultados mostrados en el cuadro 2 se encontro
una diferencia significativa en el colesterol total de los grupos suministrados
con los aceites respecto al grupo testigo. el mayor incremento en la
concentracion de colesterol se registré en el grupo suministrado al 5 % con
aceite de Nueva Zelanda; teniendo un valor aun mayor que el del grupo
suministrado con la dieta hipercolesterolémica.



Cuadro 2. Perfil lipidico de los ocho grupos de estudio.

Colesterol

Colesterol

Colesterol

Indice

Total Trigliceriaos LDL Aterogénico ~ Clicemia

Testigo 31.76+3.88 0.665+0.131 26.35+6.37 5.11+2.96 0.238+0.171  124.32+22.96
Hipercolesterolémico 68 93+12.95*  0.608+0.127 26.38+3.32 42.28+10.70*  1.610+0.316* 128.38+26.47
Aceite refinado g3 og.08 48+ 0.624+0.312 31.75+6.51 61.04+23.33*  1.900+0.509* 98.69+22.13
mexicano 5%

Aceite refinado g, 18109 01*  0.619+0.208 29.20+4.73 52.70+25.00*  1.760+0.574* 97.13+27.102
mexicano 2.5%

f‘;ﬁ”;ﬁ extravirgen g5 96431.03*  0.659+0.213 32.69+6.78 50.98+25.15*  1.809+0.437* 114.88+9.65
f‘;ﬁ’t;5% extravirgen g1 64+91.87*  0.552+0.180 31.08+5.33 50.32+17.23*  1.594+0.403* 118.40+34.07
Aceite extravirgen ,4 ooiog sgra  (068640.213 34.7946.41*%  69.44+23.88° 1.983+0.482* 109.71+39.34
Nueva Zelanda 5%

Aceite  extravirgen gg ng,q4 17+ 0730£0.313 28.3746.80 50.59+28.64*  2.051+0.638* 126.25+17.32
Nueva Zelanda 2.5%

Valores expresados como media * error estandar; n=6. * Diferencia significativa con respecto al grupo testigo; 2Diferencia
significativa con respecto al control hipercolesterolémico mediante prueba ANOVA de una via y prueba post-hoc LSD p <0.05.



Respecto al contenido de triglicéridos se puede resaltar que Unicamente la
sustitucién al 2.5% con aceite extravirgen del IPN produce un descenso en estos
valores. Sin embargo no se encontrd6 una diferencia significativa en la
concentracién de triglicéridos entre los grupos en los que se suministraron los
aceites, respecto al grupo testigo y al grupo hipercolesterolémico, lo cual nos
indica que aun en una dieta rica en carbohidratos y con alto contenido de
colesterol, los valores séricos de triglicéridos se mantienen constantes.

El mayor aumento en la concentracion de HDL se present6 con el aceite
de aguacate extravirgen obtenido por la tecnologia desarrollada en el IPN, tanto
en la sustitucion al 2.5% como en la del 5%.

En cuanto a la concentracion del colesterol LDL la menor elevaciéon se
presentd en el grupo alimentado con la dieta sustituida en un 2.5% con aceite
extravirgen del IPN. Se puede observar un aumento significativo en todos los
grupos con respecto al testigo. La sustitucion al 5% con aceite extravirgen de
Nueva Zelanda presenté un aumento incluso mayor que el provocado por la dieta
hipercolesterolémica, lo que nos sugiere que la sustitucion total con dicho aceite
incrementa la concentracion de dichas lipoproteinas generando un mayor riesgo
en el padecimiento de enfermedades cardiovasculares.

La dieta sustituida con un 2.5% de aceite de aguacate del IPN presenta el
menor indice aterogénico. No obstante, la relacion aterogénica (LDL/HDL) en
todos los otros grupos de tratamiento, fue similar al grupo hipercolesterolémico,
lo que nos indica que al ingerir aceites monoinsaturados junto con una dieta rica
en colesterol y carbohidratos no se ayuda a la reduccion de la placa aterémica,
sino por el contrario se puede presentar un aumento.

Los valores de glicemia se mantuvieron estables no encontrandose una
diferencia significativa con respecto al grupo testigo.

En la figura 1 se pueden observar las caracteristicas de un higado normal
(a). Este se observa de un color rojo, sin cumulos de grasa y con un tamano de
aproximadamente 5cm.



FIGURA 1.Fotografias seleccionadas de los higados de los ocho grupos de estudio

Dieta testigo (a), Dieta Hipercolesterolémica(b),Dieta sustituida en un 5.0% con aceite de Aguacate refinado mexicano,
(c), Dieta sustituida en un 2.5% con aceite de aguacate refinado mexicano (c1), Dieta sustituida en un 5.0% con aceite de
aguacate de Nueva Zelanda (d),en Dieta sustituida en un 2.5% con aceite de aguacate de Nueva Zelanda (d1), Dieta sustituida
en un 5.0% con aceite de aguacate IPN (e), Dieta sustituida en un 2.5% con aceite de aguacate IPN (e1)



Al realizar el anadlisis macroscépico de los higados se encontré6 que
aquellos animales alimentados con la dieta hipercolesterolémica presentaron
acumulacion de grasa en dicho érgano. También se pudo observar un aumento
en el tamano del mismo con respecto al testigo.

Podemos observar que los higados extraidos de los animales alimentados
con las dietas sustituidas en un 2.5% con aceites de aguacate refinado o
extravirgen IPN presentaron un menor dano. El color de dichos érganos era muy
semejante al del testigo y se puede observar un ligero incremento en el tamano
del 6rgano.

El mayor dafo se pudo observar en los érganos extraidos de los animales
alimentados con la dieta sustituida con el aceite extravirgen de Nueva Zelanda
en un 2.5%. Como puede notar en la figura 1 estos higados presentan una
decoloracién considerable ademas de presentar un aumento de tamano en los
l6bulos que conforman este érgano.

4. Conclusiones.

El modelo probado, sugiere la posibilidad de que la sustitucién dietaria del
2.5 0 5 % de aceites saturados por monoinsaturados derivados del aguacate
incrementa el colesterol de HDL y mantiene constantes los valores séricos de
triglicéridos, a pesar de la alta ingesta calérica.

Se observd una relacion Dosis-Respuesta con respecto a las
concentraciones de colesterol total, colesterol de LDL y colesterol de HDL en
todos los grupos suministrados con dieta hipercolesterolémica complementada
con los diferentes aceites de aguacate en un 2.5 y 5%.

Los higados que presentaron menor modificacion fueron los de los
animales suministrados con aceite de aguacate extravirgen del IPN y el refinado
al 2.5 %.

El aceite de aguacate obtenido en el Instituto Politécnico Nacional genero
el menor aumento en las concentraciones del colesterol total y el colesterol LDL,
ademas de presentar el menor dano aterogénico en una dieta hipercalérica.
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