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Salvestroles: Guia rapida

Los salvestroles son un grupo de compuestos derivados de plantas
que han demostrado ejercer actividad anticancerigena. Reconocidos
como una nueva clase de fitoquimicos, fueron descubiertos por un
equipo de cientificos encabezados por el profesor Dan Burke. Este
descubrimiento surgié como resultado de multiples proyectos de
investigacion, realizados durante un periodo de mas de 20 afios,
incluyendo el proyecto Cancer Discovery Group de la Universidad De
Montfort en Leicester (Reino Unido).

Los salvestroles son fitoalexinas sintetizadas en el interior de las
plantas, que sirven como un mecanismo de defensa bioquimica con-
tra el ataque patégeno. Se activan en las células tumorales después
de unirse a la enzima citocromo p450 CYP1B1, que es intrinseca a
las células cancerigenas y esta ausente en las células sanas. Esta
reaccion enzimatica produce metabolitos que pueden restaurar la
homeostasis mediante: modulacién de la replicacion mitética celu-
lar, controlando asf el crecimiento tumoral; o activacion de una serie
de reacciones quimicas que provocan la apoptosis (muerte celular
programada) de la célula cancerigena. Debido a que CYP1B1 es un
componente innato de las células cancerigenas, los salvestroles ac-
tdan sobre éstas, siendo inofensivos en células sanas.

La apoptosis es uno de los mecanismos reguladores utilizados du-
rante la homeostasis para destruir células dafiinas. La reaccion de
CYP1B1-salvestrol es un mecanismo de supervivencia natural, que
ocurre en el cuerpo humano desde hace miles de afios. En la actuali-
dad, debido a |a deficiencia de salvestroles en la dieta moderna, este
proceso esta desperdiciado.

Los salvestroles se encuentran naturalmente en variedades espe-
cificas de frutas y hortalizas. Sin embargo, las técnicas agricolas
modernas, como el uso de pesticidas y herbicidas, han eliminado
la necesidad de las plantas de activar sus propios mecanismos de
defensa interna. En consecuencia, los niveles de salvestroles que se
encuentran en los productos comerciales son considerablemente in-
feriores a las variedades més antiguas y a sus homélogos organicos.

Informacion reservada para profesionales de la salud.
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Do

Como optimizar su eficacia

Optimizacion de dosis

Eliminacion de inhibidores

Cambios dietéticos

Biodisponibilidad

Cofactores

Oxigenacion-Optimizacion de la dosis

OPTIMIZACION DE DOSIS

La dosificacion recomendada para un tratamiento de un proceso activo es de 6.000 a 12.000
puntos diarios.

Con el fin de prolongar la méxima eficacia terapéutica, se recomienda administrar dos tercios de
la dosis a la mafiana, el tercio restante 3 a 4 horas después. La segunda dosis aumenta los niveles
sanguineos a medida que disminuye la concentracion de la primera dosis, con el fin de mantener
niveles sanguineos mas elevados durante un periodo mas prolongado.

La actividad del sistema enzimatico citocromo P450 disminuye después de las 15h, por lo que la
recomendacion es la de administrar la primera dosis justo al despertarse.

Concentracin nominal en sanere: Concentracion maxima de metabolitos
gre: de Salvestrol en sangre:

posteriores a su ingesta . .
posteriores a su ingesta

Por lo tanto, la concentracion maxima en las células
con cancer ocurrird alrededor de 4 HORAS
posteriores a su ingesta

Informacion reservada para profesionales de la salud.
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e Dosis de carga. 12.000 puntos diarios durante 6 semanas. Cuando los salvestroles se in-
troducen por primera vez, el organismo los absorbe hasta que se logra un estado estable
(concentracion de meseta). Las investigaciones en curso indican que después de alcanzar
dicho estado, los salvestroles pueden comenzar a combatir las células cancerigenas.

e Dosis de mantenimiento. 2.000 puntos diarios. Una vez que se confirme que el paciente
estd en remision, se puede reducir la dosis.

Factores que determinan la necesidad de un aumento de dosificacion:
e Cuando el sistema nervioso central esté afectado

Céncer estadio 4

Deterioro de la funcion hepéatica o intestinal

Infeccion micotica simultanea

Ingesta de inhibidores de CYP

ELIMINACION DE INHIBIDORES

La eficacia de los salvestroles mejora eliminando la exposicién a sustancias que podrian inhibir
sus acciones. Estas sustancias pueden estar presentes en el lugar de trabajo, el medioambiente
o el hogar, como también pueden provenir de alimentos o complementos alimenticios. Inhiben la
funcion de CYP1B1, o la absorcidn celular de salvestroles. Este hecho se deberia tener en cuenta
sobre todo en pacientes que estan respondiendo de forma lenta al tratamiento con salvestroles.

Se debe eliminar o minimizar la exposicién a las siguientes sustancias durante la ingesta de
salvestroles:

FUENTES AMBIENTALES

e Estrobilurinas (fungicidas). Potentes inhibidores del CYP1B1, incluso en dosis minimas.
Son utilizadas en la agricultura, campos de golf, parques, alfombras, pinturas interiores,
agentes de limpieza y conductos de aire acondicionado.

e Agentes agroquimicos (pesticidas y herbicidas). Inhibidores del sistema enzimatico cito-
cromo P450. Son utilizados en la agricultura.

o Antifdngicos tépicos. Potentes inhibidores del CYP1B1. Su aplicacion tdpica podria ser
especialmente perjudicial ya que son absorbidos a través de la piel y evitan el metabolismo
de primer paso. Comercialmente, se pueden encontrar en cremas o incluso en champis
anticaspa.

FUENTES DIETETICAS

o Agentes agroguimicos. Se han detectado niveles residuales en cultivos comerciales.
e Endulzantes. Afectan todo tipo de endulzantes, tanto artificiales como naturales, como por
ejemplo stevia. Estas sustancias inhiben la enzima beta-glucuronidasa. Esta enzima se

Informacion reservada para profesionales de la salud.
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encarga de hidrolizar los azicares que transportan los salvestroles al tumor, facilitando asi
la entrada de estos compuestos a las células cancerigenas.

Pomelo. Contiene naringenina, un potente inhibidor de CYP1B1, y hesperidina que, aunque
en menor medida, también inhibe esta enzima. Su biodisponibilidad es similar a |a de los
salvestroles y compite por el lugar de unién de CYP1B1.

Zumos de frutas. Su consumo excesivo colapsa el higado con fitoquimicos. Una vez que
alcanza su maxima capacidad funcional, el higado metaboliza y elimina el exceso de los
fitoquimicos a través de la via de eliminacion de la aglicona, deshaciéndose asimismo de
los fitoquimicos procedentes de los salvestroles. Es aconsejable limitar la ingesta de zumo
a un méximo de 3 vasos por dia.

COMPLEMENTOS ALIMENTICIOS/HERBARIOS

e Hipérico. La hipericina es un inhibidor directo del CYP1B1. Su biodisponibilidad es similar
ala de los salvestroles y compite por el lugar de union de CYP1B1.

e Semillas de albaricoque. Contienen vitamina B17, también conocida como laetril, sus-
tancia que inhibe la expresion de CYP1B1 y reduce la disponibilidad de oxigeno, creando
condiciones opuestas a las necesarias para el metabolismo de los salvestroles.

e Resveratrol. Un metaholito del resveratrol ejerce un efecto inhibitorio; solo sucede con ni-
veles superiores a 50 mg de resveratrol.

e D-glucarato de calcio. Inhibe la enzima beta-glucuronidasa, disminuyendo la entrada de
los salvestroles a las células afectadas.

HABITOS

e Cannabhis. Todos los principales cannabinoides [delta-9-tetrahidrocannabinol (A-9-THC),
cannabidiol (CBD), cannabinol (CBN)] han demostrado inhibir la actividad enzimatica
EROD.

e Fumar. Tabaco y otras sustancias. El mondxido de carbono se une irreversiblemente al grupo
hemo/sitio activo en CYP1B1. Esto es especialmente probleméatico en cancer de pulmén y
de sangre.

CAMBIOS DIETETICOS

La adopcion de una dieta ecoldgica es crucial. Este tipo de dietas pueden garantizar un aporte
adicional de compuestos de salvestrol, mientras que minimizan la ingesta de agroquimicos que
gjercen efectos inhibidores de estos compuestos.

BIODISPONIBILIDAD

Para ejercer sus efectos, los salvestroles deben absorberse a través del revestimiento intestinal,
conjugados con azlicares, para después ser transportados a través de la sangre, hasta penetrar la
membrana de la célula cancerigena.

Informacion reservada para profesionales de la salud.
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FUNCION INTESTINAL-ABSORCION

Los compuestos de salvestrol se absorben a través del intestino delgado y del grueso. Por lo tanto,
con el fin de facilitar su absorcion, es esencial garantizar una salud 6ptima de las membranas
intestinales.

La flora intestinal se encarga de separar los azlicares de los glucésidos de salvestrol, para que
posteriormente se puedan absorber a través de la pared intestinal. Por esta razon, se recomienda
el uso de un probictico de amplio espectro para apoyar la absorcion de los salvestroles. La ingesta
de probidticos sera especialmente necesaria con el uso frecuente de antibiéticos, ya que éstos
eliminan la flora intestinal.

FUNCION HEPATICA-CONJUGACION

Una vez que penetran la pared intestinal, los salvestroles necesitan ser transformados en su
forma activa. El higado se encarga de realizar esta transformacion, afiadiendo a la molécula un
aziicar mediante la enzima glucuronil transferasa. Como este proceso crucial se produce dentro
del higado, la funcién dptima del mismo debe ser abordada al desarrollar un plan de tratamiento.

BETA-GLUCURONIDASA-CAPTACION CELULAR

Después de su transporte a través del torrente sanguineo, las moléculas de salvestrol deben
transformarse para su captacion celular. La enzima beta-glucuronidasa se encarga de hidrolizar
los azdcares que transportan los salvestroles al tumor, permitiendo de esta manera la entrada de
estos compuestos a las células cancerigenas. Debido a esto, es sumamente importante asegurar
que nada interfiera con la actividad de esta enzima.

COFACTORES

Un déficit en cualquiera de los siguientes nutrientes tiene el potencial de perjudicar gravemente la
capacidad de CYP1B1 de activar los salvestroles e impedir que desempefien su funcién.

BIOTINA

La biotina es un inductor no selectivo de ciertas enzimas; se ha demostrado que estimula |a expre-
sion de CYP1B1, aumentando asi el metabolismo de los salvestroles. También se ha demostrado
que la biotina, incluso en cantidades relativamente pequefias, inhibe el factor nuclear NF-ka-
ppa-B (NFKB1), un factor de transcripcion que es importante para la supervivencia del tumor.

NIACINA (VITAMINA B3) Y COBALAMINA (VITAMINA B12)

Son esenciales para la activacion de los salvestroles, optimizando las reacciones cuando el orga-
nismo obtiene cantidades suficientes estos nutrientes. Para asegurar un aporte dptimo de estos
nutrientes y evitar un desequilibrio de las otras vitaminas del grupo B, se recomienda la ingesta de
un complejo B.

Informacion reservada para profesionales de la salud.
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MAGNESIO

El magnesio es un cofactor esencial para la actividad de la enziméatica de CYP1BI, facilitando
asi el metabolismo de los salvestroles. La investigacion indica que esta actividad se reduce en un
50% cuando los niveles de magnesio son insuficientes.

HIERRO

EI' CYP1BI, al igual que otras enzimas CYP, utiliza hierro para oxidar los diversos compuestos que
se incorporan en el organismo. De esta manera, este mineral es necesario para la activacion de los
salvestroles. Asimismo, los enfermos de cancer son a menudo anémicos. Debido a esto, es impor-
tante que se ingieran niveles adecuados de hierro ya sea a través de la dieta o la suplementacion.

VITAMINA C

La vitamina C ejerce varios efectos beneficiosos en pacientes bajo tratamiento con salvestroles;
aumenta la absorcion de hierro y estimula el sistema inmunolégico para ayudar al organismo
a deshacerse de los restos celulares provenientes de la apoptosis. La vitamina C también sirve
como antioxidante sacrificial (sirve a su vez de substrato para la enzima ascorbato peroxidasa),
previniendo asi la degradacion de los salvestroles en el organismo.

ACIDOS GRASOS ESENCIALES
Una combinaci6n de salvestroles y acidos grasos esenciales son especialmente beneficiosos para

los tipos de cancer y metastasis que afectan al sistema nervioso central. Entre los efectos benefi-
ciosos que ejercen, destacan por facilitar el transporte de la sangre al tejido cerebral.

OXIGENACION-OPTIMIZACION DE LA DOSIS

Estudios recientes han demostrado que un entorno rico en oxigeno estimula las células inmu-
nitarias para luchar contra el cancer. Esto es especialmente efectivo en los tipos de cancer que
afectan al pulmény a la sangre.

Existe una serie de medidas como el ejercicio moderado, ejercicios de respiracion u oxigenoterapia,
que favorecen el metabolismo de los salvestroles cuando éstos se encuentran en su concentra-
cion maxima en las células cancerosas. De esta manera se consigue que el oxigeno suministre
electrones a las enzimas CYP, promoviendo el metabolismo de sustratos. Estas medidas son es-
pecialmente beneficiosas cuando la concentracidn de los salvestroles alcanza su valor maximo en
las células cancerigenas (alrededor de 4 horas después de su ingesta). La ventana terapéutica
maxima entre la concentracion maxima de salvestroles en la sangre y la concentracion méaxima de
metabolitos de salvestrol en la sangre es de aproximadamente dos horas.

Informacion reservada para profesionales de la salud.
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Concentracion

Empleo de Salvestrol y Oxigeno
0 | Administrar 2/3 de la dosis diaria de Salvestrol

w N =

Administrar el 1/3 restante de la dosis diaria

4 | Administrar oxigenoterapia, realizar ejercicio
moderado o ejercicios de respiracion durante 10
minutos

7 | Administrar oxigenoterapia, realizar ejercicio
moderado o ejercicios de respiracion durante 10
minutos

EFECTOS SECUNDARIOS

Concentracion maxima de
salvestroles en sangre

Concentracién méaxima
de salvestroles en células
cancerigenas

Concentracién maxima de
metabolitos de salvestrol en sangre

Concentracion maxima de
salvestroles en sangre tras la
segunda dosis

Concentracion méaxima
de salvestroles en células
cancerigenas tras la segunda dosis

Concentracién maxima de
metabolitos de salvestrol en sangre
tras la segunda dosis

Al no dafiar las células sanas, los salvestroles no causan efectos secundarios.

USO SIMULTANEO CON QUIMIOTERAPIA Y RADIOTERAPIA

Las investigaciones mas recientes han comprobado que el uso conjunto de salvestroles con trata-
mientos quimioterapéuticos o de radioterapia no esta contraindicado.

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Hasta el momento, no existe ninguna interaccién documentada de los salvestroles con medicamentos.

Informacion reservada para profesionales de la salud.
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