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Resumen
Introduccion: La lecitina de soya destaca como candidato a farmaco natural por sus
potencialidades
Objetivos: Valorar los resultados de investigaciones que avalan las potencialidades
terapéuticas de la lecitina de soya y hacer un avance en el entendimiento de los mecanismos
gue podrian justificar su uso.
Materiales y Métodos: Se realizé una revision sistematica y critica de evidencias de impacto.
Se consultaron articulos publicados en los Ultimos cinco afos en las bases de datos EBSCO,
Google Scholar, Latindex, Redalyc, DOAJ, Dialnet, WorldCat, LILACS, Scielo, y OATD.
Resultados: Se recuperaron evidencias preclinicas y clinicas que imputan beneficios basando
sus hipdtesis en la accidon emulsionante de las grasas, efectos antioxidantes de isoflavonas vy
acidos grasos poliinsaturados con efectos antiinflamatorios y reguladores del metabolismo
lipidico. Se proponen como fundamentos tedricos de sus efectos la activacion del sistema de la
fosfolipasa A2 y la produccion de citosinas inflamatorias con el consecuente dafio tisular debido
a los fosfolipidos presentes en la mezcla.
Conclusiones: Es un producto natural que rebasa el contexto de su empleo como suplemento
nutricional, pero aun son contradictorios y poco concluyentes los resultados referentes a sus
efectos y posibles usos, lo que requiere nuevas investigaciones en el campo de la

farmacologia.
INTRODUCCION

La obesidad se ha identificado como un estado créonico de inflamacién sistémica conocido como

lipoinflamacion. () De esta manera, cobra relevancia el descubrimiento de moléculas clave que
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actian como blancos terapéuticos, asi como sus conexiones y mecanismos existentes,
permitiendo ampliar el conocimiento sobre la obesidad y la creacién a futuro de diferentes

estrategias para su adecuado abordaje en la practica médica. (2

La lecitina, aislada originalmente por Theodore Nicolas Gobley, es un término que ahora se
utiliza con frecuencia para describir cualquiera de una serie de sustancias grasas con
beneficios para la salud que se producen naturalmente en un nimero de plantas y animales.
24 El nombre de lecitina proviene del griego Lekigos, que significa yema de huevo, lugar

donde fue encontrada por primera vez. ®

Se ha especulado a partir de estudios realizados en los ultimos 10 afios en animales vy
humanos, acerca del efecto del consumo de soja y sus productos sobre la incidencia de ciertas
enfermedades crénicas, como la obesidad y el sobrepeso, las dislipemias y comorbilidades
asociadas. 34 Las técnicas modernas de biologia molecular y la farmacologia preclinica,
ofrecen herramientas novedosas y poderosas para la validacion de posibles objetivos
farmacoldgicos, incluyendo productos naturales. ) En la busqueda de nuevas estrategias se ha

investigado, tanto en la propia célula grasa como en los genes que podrian ser modificados. (®

En el caso particular de la lecitina de soja, aunque existen estudios clinicos realizados con
métodos rigurosos (aleatorios, multicéntricos y de larga duracion), lamentablemente aln no se
dispone de investigaciones suficientemente concluyentes.® Los resultados de la investigacion
con modelos animales son los mas publicados acerca del tema y dan respuestas rapidamente a
interrogantes cientificas y ofrecen ventajas al proporcionar informaciéon necesaria para disefiar
estudios en seres humanos, que también deben completarse para la aprobacion legal de

candidatos a farmacos. ®

Los excelentes atributos nutricionales que le confiere la industria alimentaria a la lecitina de
soja, como lo es el caracter antioxidante, partiendo de su composicién no son el principal
responsable del reciente aumento del consumo que ha ocurrido en nuestro medio, aunque de
manera global se ha visto incrementada su demanda en los Ultimos afos y los suplementos

dietéticos que la contienen son de los mas utilizados en el mundo. (10:11)

Por la importancia del tema que aqui se aborda —para los proveedores de salud de los tres

niveles de atencién— vy la insuficiente evidencia cientifica de los efectos bioldgicos de la
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lecitina de soya y los mecanismos moleculares de producciéon de los mismos, en animales de

experimentacion y humanos, nos motivamos a realizar esta revision.

OBJETIVO
Valorar los resultados de investigaciones que avalan las potencialidades terapéuticas de la
lecitina de soya y hacer un avance en el entendimiento de los mecanismos que podrian

justificar su uso.

MATERIALES Y METODOS

El método empleado para la blusqueda de la informacidén consistid en una revisidén sistematica
de las evidencias actualizadas reportadas en las bases de datos internacionales, Pubmed,
EBSCO, Google Scholar, Latindex, Redalyc, DOAJ, Dialnet, WorldCat, LILACS, Scielo, y OATD.
La revisidn se realizd de manera critica y se enfoco en los articulos publicados en los ultimos
cinco afos.

Se consultaron todos documentos de manera individual e independiente por los autores del
articulo, tanto en idioma espafiol como inglés, para confirmar si cumplian con los siguientes
criterios de seleccién para ser elegidos e incluidos: objetivos centrados en determinacion y
evaluacion de efectos bioldgicos, cumplimiento de aspectos éticos, académicos, cientificos y
disciplinares, actualidad de la bibliografia, comentarios y recomendaciones de los autores,
palabras clave (lecitina de soya, antioxidante, efectos bioldgicos, investigacidon preclinica,
prevencién en salud).

Para el tratamiento de la informacion se utilizd el programa de calculo Excel que permitid la
clasificacién de los datos con los apartados considerados de interés como el afio de publicacion,
propdsito del estudio y resultados obtenidos. La utilizacién de las nuevas tecnologias de
busqueda de informacion cientifica y la triangulacion metodoldogica de datos, permitié la
seleccion de mas de sesenta fuentes documentales que fueron consideradas validas, diversas,
fiables y con adecuado nivel de actualidad, de las que finalmente 37 se utilizaron para la

elaboracion de este articulo.

RESULTADOS Y DISCUSION

Muchos mecanismos controlan la alimentacidon y el apetito y ha sido muy dificil encontrar

farmacos para el control de la obesidad aunque se tienen multiples sistemas identificados
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como dianas. (1216) Esta entidad nosoldgica esta vinculada con la resistencia a la insulina y
diabetes mellitus tipo II, existiendo un trastorno en la regulacién del apetito y metabolismo
energético, procesos regulados, por componentes hormonales, destacandose citoquinas como

leptina y adiponectina. (:7-19)

Investigadores del Grupo de Innovacién Tecnoldgica del Laboratorio Farmacéutico Oriente,
elaboraron un producto registrado como un suplemento nutricional con la marca comercial
LECISAN®, a partir del aprovechamiento de la lecitina de soja, subproducto proveniente del
proceso de refinacidn del aceite de frijol de soya en la fabrica procesadora de esa leguminosa,

ubicada en la provincia Santiago de Cuba. (3:20)

Aproximadamente del 15 % al 25 % de la grasa presente en el grano de soya se encuentra en
forma de lecitina, que se separa del aceite a través de procesos quimicos o mecanicos y se
expende como un producto de alto valor comercial. EI LECISAN® ha tenido gran acogida por la
poblacion y estd siendo prescrito por facultativos de varias especialidades médicas como
régimen terapéutico, debido a las propiedades que se le atribuyen, a pesar de solo estar

registrado como suplemento nutricional. ®

Los beneficios que se le imputan a la salud en una variedad de procesos patoldgicos
relacionados con la obesidad y el sobrepeso, la enfermedad coronaria y las dislipemias, basan
sus hipdtesis en la accion como emulsionante de las grasas y antioxidante. Y Tedricamente
sus propiedades se relacionan con el aporte de acidos grasos muy saludables, como el acido
linoleico, isoflavonas (genisteina, daidzeina, gliciteina) y fitoesteroles (sitosterol, sitostanol,
campesterol), ademas de su contenido en vitamina E con propiedades antioxidantes

reconocidas. (22)

Al consumo de soja como fuente principal de isoflavonas, a través de la dieta o en forma de
suplementos alimenticios, se le confieren efectos antioxidantes. Los radicales libres de oxigeno
se han implicado en la patogénesis de lesiones organicas, al atacar directamente lipidos y
proteinas de las membranas bioldgicas e indirectamente actuar sobre la cascada del acido
araquidonico al inducir la produccién de tromboxano (vasoconstrictor y agregante plaquetario)
y B4 (promotor de la activacion de leucocitos con descarga de enzimas lisosomales). El
metabolismo de las isoflavonas puede ocurrir localmente, en la vecindad de las células

inflamatorias (macréfagos, neutrdfilos y eosindfilos activados), reaccionando con especies
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oxidantes reactivas que se generan bajo condiciones fisiolégicas, como el acido hipocloroso
(HOCI) y el peroxinitrito (ONOz) y los derivados clorinados y mononitrados son posteriormente
conjugados con el acido glucorénico y excretados en la bilis. Estas reacciones explicarian las

propiedades antioxidantes y antiinflamatorias de las isoflavonas in vivo. ()

La mayoria de las investigaciones y de la informacion disponible, retine datos referidos a uno
de los principales marcadores bioldgicos de enfermedad vascular periférica y especialmente
coronaria que es el perfil lipidico sanguineo. Para las isoflavonas de la soja, los mecanismos de
accion posibles para explicar sus efectos, tanto cardiovasculares como sobre otros drganos,
incluyen: inhibicion de la tirosina quinasa, regulacidon de la trascripcion génica, modulacion de
factores de trascripcion, antioxidantes, y la capacidad de alterar la actividad de ciertas
enzimas.() Pese a estas afirmaciones, un estudio publicado en Cochrane Database of
Systematic Reviews en 2013, no encontrd pruebas de los efectos de las isoflavonas sobre la
disminucidon de los niveles de colesterol en pacientes con hipercolesterolemia. No obstante,
concluyd que los resultados debian interpretarse con cautela debido a alto riesgo de sesgo en

los ensayos evaluados. ®

Los fosfolipidos son componentes estructurales de la membrana celular y participan como
segundos mensajeros en la transmision de sefiales al interior de la célula, activando enzimas o
participando en la sintesis de sustancias de sefalizacién celular, como el fosfatidilinositol y la
fosfatidilcolina actian como donadores de 4acido araquiddénico para la sintesis de

prostaglandinas, tromboxanos, leucotrienos y compuestos relacionados.

Al ser la lecitina de soja una mezcla de compuestos fosfatidicos presentes en las células del
organismo, es de suponer su rol determinante en la regulacion y el metabolismo de los lipidos,
y por ende efectos sobre la nutricion y la composicion corporal, pero se requieren
investigaciones que corroboren sus efectos sobre parametros nutricionales y hagan seguro su
consumo con fines terapéuticos, porque se precisa de administracion prolongada o altas dosis,
gue deben ser evaluadas y avaladas cientificamente, en beneficio de la salud humana, de ahi

qgue sus propiedades terapéuticas hayan sido debatidas mundialmente.(?1:22)

Los fosfolipidos son un tipo de lipidos que no cumplen funciones energéticas sino estructurales
y recientemente se les ha asociado a importantes funciones regulatorias.®?) Los fosfolipidos

mas comunes en esta mezcla de sustancias grasas son la fosfatidilcolina en un 21%,
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fosfatidiletanolamina en un 22%, fosfatidilinositol y fosfatidilserina en un 19 %
aproximadamente, aunque engloba otras sustancias lipdfilas como glicolipidos, triglicéridos o
acidos grasos, y por supuesto una fraccién hidréfila que incluye acido fosférico, glicerol, colina
e inositol. La fosfatidilserina y la fosfatidilcolina son componentes fundamentales de todas las
membranas bioldgicas siendo sustancias anfipaticas, que proporcionan a la membrana las
condiciones de permeabilidad y carga eléctrica necesarias para que las enzimas y otras

proteinas transportadoras de membrana, puedan llevar a cabo su funcién.(29

La colina adquirida en la dieta es hidrolizada en el intestino por las bacterias o metabolizada a
metil-aminas. Los ésteres que contienen colina (por ejemplo, fosfatidilcolina), son hidrolizados
por las enzimas de las secreciones pancreaticas y de la mucosa intestinal, tales como las
fosfolipasas A1, A2, y B. Una vez absorbido en los enterocitos, se transporta hasta el higado a
través de la circulacién portal, principalmente como fosfatidilcolina o se incorpora en los
quilomicrones y se libera en la circulacion sistémica a través del sistema linfatico. Esta
involucrada en tres vias principales: la sintesis de la acetilcolina, la donacién de metilo a
través de su oxidacion irreversible a la betaina que metila la homocisteina para formar
metionina, contribuyendo asi a la sintesis de S-Adenosil Metionina y la sintesis de
fosfatidilcolina, aunque también se vincula con el metabolismo del folato con quien interactua

dindmicamente. (21.22)

De la fosfatidilcolina se obtiene acido araquidénico, que es un precursor de la sintesis de
eicosanoides, una familia de mediadores bioquimicos entre los que se encuentran
prostaglandinas, tromboxanos y leucotrienos. Esto podria otorgarle un papel regulador en
patologias provocadas por mediadores de la inflamacion, como sucede en la obesidad y otros
estados metabdlicos asociados a ella. Se plantea ademas el papel de los fosfolipidos como
segundo mensajero tras la llegada de un mediador a la membrana celular, enviando sefiales

gue conducen a la activacion de determinadas enzimas. ®)

La fosfolipasa induce dafo celular al convertir la lecitina de la membrana celular en lisolecitina,
gue es un compuesto mas téxico. Al actuar sobre los fosfolipidos activa el sistema de la
fosfolipasa A2 y la produccidon de citocinas inflamatorias. El FNT-a y la Interleucina-1B (IL-1B)
propagan una cascada compleja de eventos entre la vasculatura de los tejidos y las células
inflamatorias, con produccién de selectinas y moléculas de adhesién intracelulares (ICAM). ©

2L, 22) Los acidos grasos poliinsaturados (AGPI) tienen efectos antiinflamatorios y como
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reguladores del metabolismo lipidico, no obstante, no se conocen en profundidad los
mecanismos implicados en estos procesos y existe un posible efecto terapéutico sobre la
prevencién y desarrollo de la obesidad gracias a su capacidad de modificar reversiblemente
genes asociados con el metabolismo lipidico (genes adipogénicos) y de modular la actividad de

determinados microARN. (1)

En modelos animales, el uso de fosfolipidos y diferentes fosfatidilcolinas parece bastante
promisorio. >:®) Los efectos que se observan in vitro y en modelos experimentales son la base
de su uso, y algunos estudios muestran la necesidad de multiples ensayos clinicos en
humanos, para confirmar los efectos positivos de compuestos organicos como la lecitina de
soya en los trastornos cognitivos relacionados con la memoria y otros beneficiosos para la

salud humana. G4

En los ultimos cinco afios se han realizado algunas investigaciones preclinicas empleando
diferentes biomodelos, con el propédsito de estudiar los efectos de la lecitina de soya como
suplementacién dietética. Se han publicado investigaciones preclinicas que encontraron que los
fosfolipidos de la soya disminuyen concentraciones de triacilgliceroles en suero y que estos
disminyen la actividad hepatica de enzima involucradas en la lipogénesis (enzimas acidograso-
sintetasas (FAS) y glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa (G6PDH). (2324 Un estudio reciente
introduce aspectos novedosos en el campo del conocimiento, al hablar de toxinas urémicas,
que son generadas por la microbiota intestinal al metabolizar algunos precursores presentes
en la dieta como la L-carnitina y la fosfatidilcolina que tras absorberse se convierten en Noéxido
de trimetilamina (TMAO) con efecto proinflamatorio, perturbando la funcidon endotelial
mediante diferentes mecanismos, provocando estrés oxidativo en las células endoteliales,
alterando sus mecanismos de reparacion e incrementando la proliferacion de células del
musculo liso vascular. ?® Se ha argumentado como TMAO contribuye a la presencia de
eventos cardiovasculares y el incremento en la mortalidad, induciendo fibrosis intersticial y

glomeruloesclerosis. (26)

Algunos articulos avalan el efecto antioxidante a partir del incremento de las actividades de
enzimas antioxidantes (27 28 29 y se enfocan en investigar el posible papel de la lecitina de
soya en el tratamiento de la hipercolesterolemia destacando el papel hepatoprotector al

reducir el valor de malonilaldehido (MDA) en el higado. 3% Contrario a esto otros estudios
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hacen referencia a un estado oxidativo metabdlico mediante generacion de compuestos de

peroxidacion lipidica en biomodelos tan diferentes como cerdos y pollos. G

Se han descrito efectos sobre el crecimiento y supervivencia de otras especies estudiadas. G2
Se plantea que la dieta de aceite de soja altera la expresion génica hipotalamica junto con el
fenotipo metabdlico evidenciando aumento de los genes involucrados en la lipdlisis en el tejido
adiposo a través de la via de senalizacion dependiente de cAMP / PKA, lo que mejora la
comprension de los mecanismos subyacentes a los efectos antiobesidad del producto. (33:3%) Una
investigacion recientemente publicada determind en ratones machos la potencia obesogénica
de acido linoleico (LA).G> Se ha sugerido el uso de lecitina de soja en concentraciones
moderadas para prevenir efectos nocivos como la resistencia a la insulina y la
hipercolesterolemia partiendo de hallazgos como el aumento de la lipélisis, la mejora de la
microbiota intestinal, la regulacién positiva de los receptores activados por el proliferador de
peroxisoma (PPAR) y el aumento de la expresion de la proteina desacoplante de la cadena
respiratoria 1 (UCP-1). &7

No solo han sido controvertidos los resultados en investigaciones preclinicas, varios metanalisis
de ensayos controlados aleatorios y revisiones sistematicas han resultado contradictorias en
sus resultados y recomendaciones tanto para manejo de dislipemias como para mejorar el

sobrepeso o las manifestaciones clinicas de la menopausia. (637

Consideraciones finales

Independientemente de los multiples estudios e investigaciones realizadas, el dato mas
concluyente sobre los beneficios de la soja y sus derivados reside en los afios de consumo por
mas de la mitad de la poblacién mundial, pero desde la perspectiva farmacoldgica, se necesita
mas evidencia de sus posibles efectos. Por otro lado, la dosificacidon de un producto se basa en
las cantidades utilizadas frecuentemente en los ensayos clinicos disponibles, sin embargo, en
los productos naturales no siempre esta claro cudles son las dosis éptimas, por lo que se debe
equilibrar la eficacia y la seguridad y tomar en cuenta la gran variedad de productos usados
en las intervenciones que dificulta la interpretacion de los resultados al analizar todos estos

estudios.
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Estd descrita también la variabilidad intra e interespecies en el metabolismo de las isoflavonas,
aunque éstas no son los Unicos componentes bioldgicamente activos en la lecitina de soja y a
menudo se proponen los fosfolipidos como responsables de los supuestos beneficios para la
salud. Estas limitaciones de disefio refuerzan la probabilidad de que puedan concluir en
resultados conflictivos. También es importante reconocer que la etiologia de las enfermedades
crénicas es multifactorial y se desarrollan en un periodo largo de tiempo, normalmente en

décadas.

Al examinar estas enfermedades mediante los estudios preclinicos y clinicos de nutricion,
resalta que este tipo de investigaciones con alimentos de soya hace dificil obtener conclusiones
definitivas sobre sus beneficios a la salud. El andlisis de estos resultados nos lleva a valorar la
hipotesis de que modifica parametros nutricionales, bioquimicos y de composicién corporal,
modulando sistemas efectores relacionados con la regulacién del metabolismo lipidico, el

estado oxidativo metabdlico y la competencia inmune.
CONCLUSIONES

La lecitina de soya es un producto natural que rebasa el contexto de su empleo como
suplemento nutricional, pero aun son contradictorios y poco concluyentes los resultados
referentes a sus efectos y posibles usos con fines preventivos y terapéuticos y se requieren
estudios farmacoldgicos para evaluarlos a través de métodos practicos, sensibles, especificos y

reproducibles.
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