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Resumen

Introduccion: El ejercicio fisico exhaustivo genera marcadores inflamatorios y de acido lactico. La suplementacion con
sustancias naturales es motivo de anélisis debido a sus escasos efectos secundarios.

Objetivo: Determinar la respuesta inflamatoria y el nivel de acido lactico inducidos por ejercicio fisico exhaustivo después
de la ingesta de soja en modelo animal.

Materiales y método: Se emplearon treinta ratas macho de raza Sprawley dawley de 180 a 200 g, sanos divididos en tres
grupos: sedentario (C), con ingesta de soja a prueba (E+TP) y sin ingesta de soja a prueba (E). Los grupos E+TP y E, realizaron
la prueba Morris Water Maze Test. Se determinaron marcadores inflamatorios como factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a),
interleuquina 1 beta (IL-1B), interleuquina 6 (IL-6) en plasma mediante técnica ELISA, enzima ciclooxigenasa 2 (COX-2), dxido
nitrico sintaza (INOS) y como marcador antiinflamatorio Receptor gamma activado por proliferador de peroxisoma (PPAR-y),
el cual, se midié en musculos cuddriceps mediante técnica de Western-blot y se midié el dcido lactico en sangre.
Resultados: Se obtuvo una disminucion significativa en plasma de los niveles inflamatorios de TNF-a. (600 vs 350 pg/ml), IL-1
(450 vs 150 pg/ml), e IL-6 (480 vs 100 pg/ml), COX-2 (52 vs 25 RDU) e iNOS (58 vs 8 RDU) en el grupo E+TP en comparacion
con el grupo E. Ademas se observé un aumento de la expresion de la proteina PPAR-y (18 vs 65 RDU) en el grupo E+TP en
comparacion con el grupo E. Respecto a las mediciones de 4cido lactico los grupos obtuvieron valores maximos de: E:35,
C:22 y E+TP:28 Mmol/Lactato, lo cual, indica que el grupo E y E+TP a pesar que se sometieron a la misma prueba, los niveles
de 4cido lactico son heterogéneos.

Conclusion: La ingesta de soja mitiga los niveles de 4cido lactico y de marcadores inflamatorios inducidos por el ejercicio
fisico exhautivo en modelo animal.

Effect of supplementation with soy on inflammation and lactic acid
induced by exhaustive physical exercise in rats

Summary

Introduction: Exhautive physical exercise generates inflammatory and lactic acid markers. The supplementation with natural
substances is reason for analysis due to its limited side effects.

Objective: To determine the inflammatory response and the level of lactic acid induced by exhaustive physical exercise after
the ingestion of soybean in animal model.

Materials and method: Thirty male Sprawley dawley rats from 180 to 200 g were used, healthy divided into three groups:
sedentary (C), with soybean intake tested (E+TP) and without soybean intake tested (E). The E + TP and E groups performed
the Morris Water Maze Test. Inflammatory markers were determined as tumor necrosis factor alpha (TNF-a), interleukin 1 beta
(IL-1B), interleukin 6 (IL-6) in plasma by ELISA technique, enzyme cyclooxygenase 2 (COX-2), nitric oxide synthase (iNOS) and
as anti-inflammatory marker Peroxisome proliferator-activated receptor gamma (PPAR-y), which was measured in quadriceps
muscles by Western-blot technique and measured lactic acid in blood.

Results: A significant decrease in plasma was obtained in the inflammatory levels of TNF-a. (600 vs 350 pg/ml), IL-13 (450 vs 150
pg/ml), and IL-6 (480 vs 100 pg/ml), COX-2 (52 vs. 25 RDU) and iNOS (58 vs. 8 RDU) in the E+TP group compared to the E group.
In addition an increase in the expression of the PPAR-y protein was observed (18 vs 65 RDU) in the group E+TP compared to
group E. Regarding the measurements of lactic acid, the groups obtained maximum values of: £: 35, C: 22 and E+TP: 28 Mmol/
Lactate, which indicates that Group E and E+TP although they underwent the same test, lactic acid levels are heterogeneous.
Conclusion: The intake of soy mitigates the levels of lactic acid and inflammatory markers induced by exhautive physical
exercise in animal models.
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Introduccion

La evidencia cientffica relaciona los efectos beneficiosos del consu-
mo de soja con la disminucion del estrés oxidativo post ejercicio. De igual
manera, la suplementacién de soya combinado con ejercicio moderado
podria ejercer un efecto beneficioso sobre el perfil lipidico en ratas
ovariectomizadas. En este contexto, es de considerar que el ejercicio
de resistencia fisica exhaustiva estd asociado a respuestas fisiolégicas a
través de marcadores, los cuales, determinan la activacion inflamatoria
periférica como una respuesta inmunoldgica para la proteccion y esta-
bilidad de la homeostasis'2 En respuesta a la inflamacion, se presenta
un aumento de citoquinas circulantes post ejercicio como es el TNF-a,
IL-6, IL-10 e IL-13, la cual, se evidencia en ejercicio de alta intensidad
causando principalmente dafio muscular, 6rganos y supresion de la
barrera inmunitaria®>.

En respuesta para reducir el dafo inflamatorio inducido, se han
empleado antiinflamatorios no esteroideos (AINE), los cuales, son parte
de farmacos que la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) promueve
por efectos analgésicos, antiagregante y antiinflamatorios®. Teniendo en
cuenta, que el ejercicio es la sumatoria gradual de estimulos fisicos, se
evidencia el uso de sustancias como los AINE en deportes de resisten-
cias’ lo cual, se ha podido evidenciar de su uso en Juegos Panameri-
canos 20078y Juegos Olimpicos de Sidney 2000°'. Sin embargo, cabe
destacar que la ingesta de los AINE estan relacionados con el deterioro
del sistema renal, del sistema digestivo y problemas cardiovasculares
como hipertension'™ '3,

Deigual manera, existen sustancias naturales como los flavonoides
que se encuentran en frutas, verduras y semillas, siendo compuestos
naturales denominados nutracéuticos, fitonutrientes o fitoquimicos y
que poseen propiedades antioxidantes y antitinflamatorias''®. Dentro
de estos compuestos se encuentran compuestos fendlicos, isotio-
cianatos, terpenoides, alcaloides, acidos grasos poli-insaturados y los
flavonoides representando subgrupos de metabolitos con actividad
anti-inflamatoria'®.

Dentro de estas sustancias, se encuentra la soja, el cual, es un
alimento rico en flavonoides, mostrando efectos beneficiosos para la
salud através de las isoflavonas y las proteinas que son potencialmente
eficaces parala salud humanay la prevencion de diversas enfermedades
cronicas por su efecto antiinflamatorio?#,

Material y método

Muestra

Estudio experimental desarrollado en 30 ratas Sprawley dawley de
12 meses con un promedio de peso de 190 g, criadas y mantenidas en
condiciones higiénicas, de climatizacion, humedady con ciclos de luz/
oscuridad (12/12 horas), pertenecientes al laboratorio de la Universidad
de Valencia (Espana), con el cumplimiento de normativa (Direccion
de la CEE 86/609, OJ .358.1, 12 de Diciembre de 1987 y Gufa para el
Cuidado y Uso de los Animales de Laboratorio del Instituto Nacional
de Salud, NIH. Publ. No. 85-23, 1985) y aprobacion del comité ético de
la institucion (AP-073/09).

Procedimiento

Se tomaron las medidas necesarias para minimizar el dolor o mo-
lestias en los animales de experimentacion. Se emplearon 3 grupos con
una n:10 para cada uno con la siguiente intervenciéon: grupo control
(0), grupo con ingesta de soja y realizacién de la prueba Morris Water
Maze Test? (E+TP) y grupo sin ingesta de soja con intervencion (E).
Los tres grupos realizaron la prueba Morris Water Maze Test sin previo
entrenamiento con aumento proporcionalmente de un 35% del peso
corporal gravitatorio, encontrandose niveles promedios de lactacide-
mia de 28 Mmol/lactato, indicador de exhaustivo esfuerzo respecto
el cuasi sumergimiento en el agua®. Al grupo con ingesta de soja, se
suplementoé con 0,5 g x Kilogramo de peso corporal. Todas las ratas del
experimento se sacrificaron inmediatamente después de la prueba
Morris Water Maze Test.

Valoraciones

Se midieron marcadores inflamatorios como factor de necrosis
tumoral alfa (TNF-a), interleucina 13 (IL-1B), interleucina 6 (IL-6) en
plasma mediante técnica ELISA y ciclooxigenasa-2 (COX-2) y ¢éxido
nitrico sintasa inducible (iNOS) en musculos soleo mediante técnica de
Western-blot. Ademas del marcador antiinflamatorio receptor activado
por el proliferador de peroxisoma gamma (PPAR-y), se midio el &cido
lactico en plasma.

Andlisis estadistico

Los valores se expresan como media+D.S. Se aplicaron pruebas
paramétricas de normalidad. Las diferencias entre los grupos se eva-
luaron mediante ANOVA de una via para muestras independiente. La
significancia estadistica fue aceptada en P< 0,05. Los conjuntos de datos
en los que F era significativo se examinaron mediante una prueba T
modificada.

Resultados

Los resultados mostraron una disminucion significativa en el grupo
E+TP en comparacion con el grupo E en los niveles inflamatorios de
TNF-o, IL-1B3 e IL-6 en plasma (Figura 1) y en la expresion de proteinas
COX-2 e iNOS (Figura 2), ademas de un aumento de la expresion de la
protefna PPAR-y (Figura 3). El grupo E+TP alcanza valores similares de
inflamacion al grupo C. Los niveles de 4cido lactico disminuyeron con
la ingesta de soja (Figura 4).

Discusion

El dafio a nivel muscular es evidente debido a la incidencia del
ejercicio fisico, diferentes estudios han identificado un aumento de
la Creatin Kinasa (CK) tanto en adultos mayores como en jovenes?,
consecuentemente al igual que en nuestro estudio, se observa que el
nivel de 4cido lactico se encuentra en niveles mayores cuando se realizé
la prueba de Morris Water Maze Test adaptada con el aumento del peso
gravitatorio. En este contexto el balance oxidativo del organismo huma-
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Figura 1. Niveles de interleucina 1 (IL-1pB), Factor de Necrosis
Tumoral alfa (TNF-a) and interleucina 6 (IL-6) (pg/ml) en plasma.
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Figura 2. Expresion proteica de Ciclooxigenasa-2 COX-2 y Oxido
Nitrico Sintasa Inducible (iNOS) (RDU) en musculos cuadriceps.
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Figura 3. Niveles de Receptor Activado por el Proliferador de
Peroxisoma gamma (PPAR-y) (pg/ml) en plasma.
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Figura 4. Niveles de acido lactico en plasma.
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no es esencial para la regulacién metabdlica, la produccién de energfa
metabolica, la activacion e inactivacion de biomoléculas, la transduccion
de sefiales, el recambio celulary el control del tono vascular, entre otros.
Si este balance entre los sistemas oxidantes (generadores de especies
reactivas) y los antioxidantes se desequilibra a favor de los primeros, por
la produccion excesiva de ROS y RNS, el debilitamiento de los sistemas
antioxidantes se relaciona con la inflamacion®.

Se evidencia que los radicales libres juegan un papel importante
como mediadores del dafio muscular e inflamaciones producidas como
consecuencia del ejercicio extenuante. Se plantea que la generacién
de radicales libres de oxigeno, se incrementa durante el ejercicio como
resultado del aumento en el VO, mitocondrial y el mayor flujo de
electrones en la cadena de transporte, por una mayor produccion de
acido lactico e incluso por la redistribucion del flujo sanguineo que se
produce en este tipo de esfuerzos?®.

Respecto la evidencia cientifica se plantea que lo sujetos entre-
nados muestran una capacidad total antioxidante mayor que los no
entrenados, como consecuencia de la adaptacion al entrenamiento
de resistencia fisica muscular, ya que, un mayor consumo de oxigeno
provocarfa un mayor incremento en el dafio celular, compensado con
el mayor estado antioxidante de estos sujetos®. Para contribuir a reducir
ese estrés metabdlico algunos han sugerido suplementos para mejorar
las defensas antioxidantes del sistema, pero “aquellos que consumen
mas alimentos vegetales podrian naturalmente tener un sistema mejo-
rado de defensas antioxidantes”sin pildoras para contrarrestar el estrés
oxidativo inducido por el ejercicio, debido al incremento en la cantidad
de vegetales® esto representa una evidencia acorde a los resultados de
nuestro estudio que pretende demostrar desde una experimentacion la
implicancia que tiene la soja respecto niveles inflamatorios. Por lo tanto,
se puede considerar que los alimentos vegetales tienen en promedio 64
veces mas antioxidantes que la carne, y en efecto considerar el aumento
en la ingesta de alimentos que aportan fitonutrientes®'.

Es necesario considerar atenuantes fundamentales como lo es el
dafo muscular producido por el ejerciciofisico, el cual, ha sido altamente
documentado, la sensacion de dolory malestar transcurrido un ejercicio
fisico moderado o exhaustivo es producto de la accion muscular, y se
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agrava cuando existen mayores acciones excéntricas, presentando su
maxima intensidad entre 24 y 48 horas después de haber realizado la
actividad fisica®, desde esta perspectiva nuestro estudio establece esta
condicion bioguimica, la cual, es parte de la hipotesis preliminar en la
consideracion de la soja como inhibidor de los procesos inflamatorios
representado en la muestra sostenida®.

El uso de vitaminas Cy E han sido utilizados como atenuantes del
dolor muscular tardio (DMT), Thompson et al. (2001), suplementaron
16 hombres con vitaminas (Cy E), 14 dias antes de ocasionar el dafio
muscular con carrera intermitente, mostrando que la suplementacién
tiene efectos benéficos, contrario a lo que Beaton et al. (2002), quienes
suplementaron a 18 deportistas con estas mismas vitaminas, 30 dias
antes del ejercicio fisico. Sin embargo, el protocolo de Silva et al. (2010),
similar al utilizado por Thompson et al., concluye que la suplementacion
con estas vitaminas representa un caracter importante en la defensa
contra el DMT y estrés oxidativo™.

Connolly etal. (2006), concluyen que el consumo de jugo de cereza
antes y después del ejercicio fisico excéntrico reduce los sintomas de
dafoy provee un medio para ayudar a la recuperacion, lo cual, es perti-
nente para la comparativa respecto los datos determinados en nuestro
estudio, comparativa que tiene como efecto considerar una relacion
entre ambos y determinar finalmente la soja como un inhibidor de los
procesos inflamatorios®>2,

Se concluye que la exposicion al consumo de polifenoles favorece
la recuperacion por el deterioro muscular, inflamacion y estrés oxidativo
inducidos por el gjercicio, debido a su reaccion inmunoldgica a procesos
inflamatorios. Los resultados de este estudio van en congruencia con
los anteriormente nombrados, de esta manera la justificacion mediante
estudios comparativos es efectiva al momento de aceptar la hipotesis
previa y de esta manera se muestra una disminucion en la expresion de
proteinas de COX-2 e iNOS (p <0,05) en el grupo E+TP en comparacion
con el grupo E. El grupo E+TP alcanza valores similares del grupo C,
ademas un aumento de la expresiéon de la proteina PPAR-y (p <0,05)
en el grupo E+TP en comparacion con el grupo E. E+TP alcanza valores
similares del grupo C.

Respecto a limitaciones correspondiente al estudio se sugiere
experimentar con diferentes pruebas en la determinacion del ejercicio
fisico exhautivoy manipular suplementacion con otras sustancias, de tal
manera, que se cuestionen los efectos sobre la respuesta inflamatoria.
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