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Efecto del aceite de chia (Salvia hispdnica)
sobre la excitabilidad neuronal en ratas macho

Effect of chia oil (Salvia hispanica) on neuronal excitability in male rats
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Resmmen

La epilepsia presenta alta incidencia y prevalen-
cia, aproximadamente 5-10% de la poblacion
abierta experimentard uma crisis epiléptica a
través de su vida, los firmacos se utilizan como
terapia pero suele presentarse finmaco-resisten-
cia. Urgen altemativas no farmacologicas, el
consumo de grasas omega-3 (G)-3) se ha
asociado a efectos benéficos en la salud, pero se
desconoce el efecto del aceite de chia (con alto
contemido de GJ-3) sobre crisiz convulsivas.
Objetive.- Evaluar las comvulsiones inducidas
por acido 3-mercaptopropicmico (3-mpa) en dos
grupos de ratas suplementados con  aceite de
chia. Los valores obtenidos se compararon con
los de otro grupo suplementado con aceite mi-
neral ¥ un gmupo control. Resultados.- El
grupo que recibicé mayor dosis de aceite de
Chia (40mgkz peso) mostrd  significativa-
mente menor severidad en el proceso convul-
sivo al comparar con los otros grupos (p=0.03).
Conclusion.- Se sugiere que el aceite de de la
semilla de chia posee propiedades neuroprotec-
toras dosis dependientes.

Palabras clave: omega-3, epilepsia, aceite de
chia, ratas, aceite muneral, comvulsiones.
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Overview

Epilepsy has high incidence and prevalence,
approximately 5-10% of the general popula-
tion will experience a seizure through his hife,
medicine 15 used as therapy but drug resistance
15 usually present. Non-pharmacological alter-
natives are in urgent need, the consumption of
omega-3 (GD-3) has been associated with
beneficial health effects, but the effect of chia
oil (high in G3-3) on seizures is unknown.
Objective.- Evalate the mduced convulsions
by 3-mercaptopropionic acid (3-MPA) in two
groups of rats supplemented with chia oil. The
values obtained were compared with another
group mineral oil supplemented and a confrol
group. Results.-The group that received
higher doses of chia oil (40mg / kg) showed
significantly less severe i the seizure process
when compared to the other groups (p <0.03).
Conclusion.- It is suggested that the cil of chia
seed has dose-dependent neuroprotective
properties.

Keywords: omega-3, epilepsy, chia oil, rats,
mineral oil, zeizures.
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Introduccion

La epilepsia es una alteracién neuroldgica que
presenta las mas altas tasas de incidencia y
prevalencia en el mumde. Mas de 40 millones de
personas padmm epilepsia, de ellas el 20%
viven en paises en desamrolle Se ha propuesto
que aproximadamente el 5-10% de la poblacion
experimentara una crisis epiléptica a lo largo de
su vida y 20% probablemente sean diagnostica-
dos epilépticos con crisis recumentes (Medi-
na-Malo C., 2004). Las cnisis son trastormos de
hlpﬂ'&xﬁllablhdad neuronal que se caracterizan
por convulsiones asociadas a movimientos
mvolmtarios  estereotipados, espontinecs ¥
recurrentes, sobrevienen en el momento gque las
redes neuronales escapan al control inhibitorio
de la excitacién neuronal (Brailowsky 5 ¥
Silva-Barrat C., 1991). Loz fimmacos amtie-
pilépticos consu‘nqrm la primera linea de
accion para el tratamiento, actian principal-
mente sobre los canales idmcos al favorecer la
mhibicion de la excitacion del tejido nervioso y
asi evitar o prevenir las crisis. Los farmacos que
actiian inhibiendo la apertura de los canales del
sodio estabilizan la membrana neuronal, evitan
la potenciacion postetanica, limitan el desarro-
Ilo de la actividad epiléptica maxima y reducen
la progresién de las crisis; sin embargo, se ha
reportado gque aproximadamente 30% de los
pacientes presentan efectos adversos y farma-
co-resistencia (French J.A | 2007), el problema
ha propiciade el surgimiento de altemativas, en
especial no farmacolégicas. En miltiples estu-
dios se ha explorado el efecto atemmador de
nutrientes v de ciertas dietas sobre las convul-
siomes, estudios en las areas de inmmmologia
{Calder EC., 20019} v neurofisiologia (Chalon
5. etal, 2001) entre otras, han mostrade que el
consumo de grasas polinsaturadas GJ-3 como
el acide docosahexanoico (DHA) y eicosapen-
tancico (EPA) se asocla a una mejora en la
salud. Al respecto se ha mostrado que la suple-
mentacion de productos de origen maring como
el aceite de pescado (alto contendido de DHA v
EPA) atenuo la actividad convulsiva en ratas
(Flores-Mancilla LE. et al., 2014). S embargo

existen vegetales terrestres como la linaza,
soya, canola y chia (entre otras) cuyas semillas
poseen alto contemido de GI-3, principalmente
el acide o-lmolémico, asimismo las semillas
terrestres  son  componentes nuiTicionales
frecuentes en la dieta del humano, de facil
adguisicién v almacenamiento com menor
proclividad a cambios oxidativos que las grasas
G2-3 de productos mannos. Chia o chan es un
vocable nihuatl que agrupa vanas especies
botanicas de los géneros Salvia, hyptis, Ama-
ranthus v Chenopodium, el conocimento de
estas plantas se origmo desde la época prehis-
pamica (Gillet H., 1981), actualmente se ha
reportado que el consumo de la fibra de chia
resultd ser una alternativa valiosa que mejeré la
formacidn del belo fecal y la comecta
evacuacion de las heces, ayudo también a
prevenir la obesidad, el céncer de colon, asi
como elevados niveles de colesterol y glucosa
(Mostad IL., et al.. 2006), recientemente se
observd que la suplementacion de 35 g dianos
de planta de chia por 12 semanas, redujo los
niveles de estrés oxidative y valores de presion
sanguinea en individuos hipertensos (Toscano
L.T, etal,2014); sinembargo, se desconoce el
efecto de la semilla de chia y particularmente
de su aceite sobre el sistema nervioso v espe-
cificamente sobre su hiperexcitabilidad, por lo
tanto el objetivo del presente estudio fue deter-
minar el efecto de la suplementacion de aceite
de chia sobre las convulsiones de origen cere-
bral en i modele murnne.

Material y Métodos

Enfoque experimental, prospectivo, factorial
g2 utilizaron cuatro gropos de ratas, un grupo
comirol, un grupe suplementade con aceite
mineral, im grupo suplementado con aceite de
chia {dosis de 20mgkg de pesc) v otro grupo
suplementade  con aceite de chia (dosis de
4lmg'kg de peso). En el estudio la vanable
mdependiente fue el tratamiento ¥ la vanable
dependiente fue la evaluacion de las comvul-
siones mediante la determinacion de latencia
para la primera conwvulsion, namero, duracion
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v severidad de las convulsiones. Los resultados
fueron evaluados estadisticamente mediante un
anahzis de varianza de mn factor considerando
m indice de confianza de P=0.05

Obtencion de los sumjetos experimenta-
les.- Aleatoriamente se formaron cuatro grupos
de ratas macho de la cepa Wistar con peso de
entre 50-60 g o 44 dias de edad El grupo
(Ch40) estuvoe constitmdo por 10 ratas gue
fueron alimentadas ad libitum con dieta comer-
cial en pellets (Chow-3001 PurinasUSA) y
diariamente se les dio un suplemento de aceite
de chia a mna dosis de 40 mgkg de peso,
obtenido directamente de las semullas de chia
por el método Soxleth al cual se le determing el
perfil de G3-3 (Ortiz-Sandoval AD., 2014), el
grupo (Chl0) constituido por 10 ratas que se
alimentaron ad libitum con la dieta comercial y
diariamente se les suplemento el aceite de chia
a una dosis de 20 mgkg de peso, el grupo
contrel vehiculo oleoso o grupo (CoMin) fue
constitmdo por 10 ratas que se alimentaron ad
libitum con la dieta comercial y diariamente se
les adnumistrd 0.2ml de aceite muneral, v el
grupo con vehiculo no oleoso grupe (Cirl)
constitmdo por 10 ratas que se alimentaron ad
libitum con la dieta comercial y diariamente se
les suministrd 0.2ml de agua destilada. Al total
de los animales se les sumimstraron diaria-
mente (entre las 12-20 hrs) sus respectivos
tratamientos por via mtragastrica desde los 44
dias y hasta los 150 dias de edad, facha en que
se les sometid a crisis convulsivas.

Induccion de crisis convolsivas.- Un  dia
previe al experimento, cada uno de los sujetos
fueron ftrasladados hacia un cuarte con
temperatura ambiente comtrolada (20-23°C) v
previe registro de su peso corporal, el animal
fuue colocado durante 30 min en una camara de
observacion  de  acrilico  fransparente
(60503 20cm) con objeto de que se habituara,
al térming del periodo se regreso a su jaula. Al
dia siguiente {dia de prueba) se procedio a eva-
Inar su conducta espontanea durante tremta
minutos, inmediatamente después, se saco el

sujeto de la camara y se le aplicd por via ntra-
peritoneal una dosis tnica (23mgkg de peso)
de acido 3-mpa (substancia que blogquea la
glutamato-descarboxilasa reduciends en gran
medida la produccicn de acido gama-aminoe-
butinice, el mayor neurofransmisor inhibitorio a
nivel cerebral) (Netopilova M., 1997) v se
procedio a su observacidn conductual por 30
min Los parametros evaluados  fueron los
siguientes:

a) Latencia de la primera convulsion

b) Duracién de la primera convulsicn

¢) Wiumero de eventos comvulsivos

d) Sevenidad de las convulsiones de acuerdo a la
ezcala de Racme (Racine BT, 1972)

Durante la fase experimental se regisiro diana-
mente el peso de cada smjete v la conducta
desplegada durante las convulsiones, la cual
fue grabada en video para su analisis posterior.
El cmdado de los animales asi como todos los
procedinientos en los que participaron, fueron
sometidos a la aprobacién per el Comité Local
de Etica del Area de Ciencias de la Salud de la
Universidad Autonoma de Zacatecas, insti-
tucién gue sigue los lineamientos descritos en la
Nomma Oficial Mexicana NOM-062-Z00-1999
¥ la Guia para el Cuidado v Use de Animales de
Laboratorio (Instimte of Laboratory Animal
Fezources, Comizsionon LifeScience, National
Research Comneil, 1996) de los Estados Umidos
de Norteamerica.

Para el analisis de los datos utiliza el programa
IEM SPSS Statistics 22.0, mediante el coal se
realizd un analisis de vanianza de un factor, v en
el caso de diferencias significativas se realiza-
ron pruebas a posteriort por la prueba de Tukey
(5%, 3e considerd un intervalo de confianza de
P=10.05.

Resultados
Al evaluar el efecto de los distintos fratamientos

sobre el peso corporal en los distintos grupos se
enconird que los grupoes, 40Ch, 20Ch y CoMin,
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registraron significativamente mayor peso que
el grupo Cl (F= (3.3) 261836 P=0.05) (ver
Figura 1). Se determind también el perfil lipidi-
co de GO-3contenido en la dieta Chow-3001
PurinazUJ5A v en el Ach (ver Tabla 1). Por otro
lado, al analizar los datos obtenidos durante la
induceidn de comvulsiones se encontrd gque el
gupo 40Ch mostrd significativamente mayor
latencia para experimentar la primera crisis
convulsiva con respecto a los grupos 20Ch,
CoMin y Ctrd (F= (3,28) 19.56, P=0.03), y el
grupo CoMin, mosird latencia significativa-
mente menor respecto a los grupos 20Ch y Ctrl,

(F=1(3,28) 19.56. P=0.05) (ver Figura 2).

Lotemcio
10 convulssan {aeg}

- 3% EE ¥

40Ch

Fig. 2 Modia = E% da la latenciz pasa exparinqntar la primara crisis
comalsiva, of grapo 40Ch muestra w= promedic de lrkmcia sigzificati-
wameste mayer e bes 20CE, Cobliz v Cal. El grupo Colfin amastra
un promedio de lateecia significativanants mezer respecie a los gropos
20Ce v Cerl. #0005 40Ch v 20Ck, Coblin ¥ Ctr, *P=0.003 ColEn
w5 20Ch y Cul

En cuanto a la duracion de la primera convul-
sion se observd  que el grupo 40Ch registro
significativamente menor tiempo que los grupos

20Ch, CoMin y Ctrl (F=(3,28) 2 98 P=0.03),
¥ no se enconiraron diferencias entre éstos
tiltimos (ver Figura 3). Al comparar los
resultados que se obfuvieron sobre el mimero
de eventos convulsivos se enconité que los
grupos 40Ch v 20Ch presentaron un nimero de
eventos significativamente menor que los
grupos CoMin y Ctrl (F=(3.28) 5.21 P=0.03),
¥ no se enconfraron diferencias significativas
entre el grupe CoMin y el gupo Ctrl (ver
Figura 4).

Fig 3. Modia = ES & Iz domacits o= segemdes de la prmesa cxisis
comvulsiva, &) grupo 40Ch ragistnd sigm Scativamenis EANOr HEpo an
b comvalsion que les grupes 20CE, Coldin v Cul. *P=0.05 40Ch vs
20Ch, CoMdi= v Cirl.

Fig. 4. Madia = ES dal mimere de commlsicnss, dos grupos 40Ch
mostraron. sigmificati mezor mimero de evenios convulivos
g los gupos Cobdin v Cirl, do ezt estos altimos gupos Coldin
mostrd sigrificathvamente un menor mimers ds comulsiozss gee al
grupo Tl # P0.0% 40Ch v 20 Chows CoMin y Cal

Respecto a la severidad de las convulsiomes
evaluada mediante la escala de Racine (Facine
R.I, 1972) se encontrd que el 100% de los suje-
tos de los distintos grupos mostraron la fase 1T
y Fase ITI. Mientras que en la fase IV un 75%
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de los sujetos pertenecientes al grupo ColMin
mostraron la postura de cangure en compara-
cién con un 62.5% de los sujetos de los grupos
40Ch, 20Ch, y Ctrl, en cuanto a la perdida de la
postura vy crisis convulsivas gemeralizadas se
observd gque 75% de los sujetos del grupo
CoMin mostraron esta fase en comparacion con
un 62.5% de los grupos Cirl v 20Ch, v con el
grupo 40Ch en el cual solamente el 50% de los
sujetos mostraron esta fase (ver Tabla 2).
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Tahla 2. clasificacion de la severidad de lzs commalsionss sz cade umo
dalos gropos de aninzales a 12 escala de Racing, s obssrva o poccsntaje
ds amimales que poeseztfrron cadas wo: de las distiotes fases.

Discusion

Los resultados del presente estudio mmestran
gque el sunmmistro de aceite de chia (Ach),
obtemido de la semilla por el método Soxleth v
administrade cronicamente a ratas como suple-
mento alimenticio, se asoCcid a Una  mayor
latencia, menor duracidm, menor nimero ¥
menor severdad de las crisis convulsivas
inducidas por el 3-mpa. Fespecto al efecto de
los tratamientos sobre el peso corporal, se
observd que los grupos con suplementacion de
aceite de chia a las concentraciones de 40 ¥
MmgKe, v el grupo Coldin, registraron
mayor peso con respecto al grupo Cil, una
posible explicacion a lo anterior es gue, la
cantidad de écidos grasos saturados, palmitico
¥ estedrico contenidos en el aceite de chia y en
la dieta y unidos al vehiculo oleoso que foe el
aceite mineral, incrementaron el peso corporal
debido a la estructura quimica, particularmente
por el tipe de cadenas de carbomos que se
encuentran unidas por enlaces sencillos (Gra-
ham T.W., 1998). Se han enconfrade mayores
depositos de grasas saturadas que de no satura-
das en  ganglios linfiticos mesentéricos,

higado, bazo y tejido adiposo humano después

de un tratamiento con aceite mineral (Boitnott
JE. y Margolis 8., 1970). resultados similares
en cuanto a incremento de peso corporal se ha
observado al admimistrar aceite mineral como
vehiculo en i modelo experimental de epilep-
sia mducida por pentilentetrazol (Taha A Y, et
al, 2009). En el presente estudio hubo la
necesidad de realizar diluciones del Ach en un
vehiculo oleoso carente de G2-3 como el aceite
mimeral, la justificacion fue gque (en muestro
conocimiente), se desconoce en la literatura
cientifica la dosis del Ach ala cual se presentan
cambios neurcfisiologicos en el cerebro. En
este contexto, se observa que el gropo al que se
le suplemento cromicamente mayol CORCEn-
fracion de aceite de chia (40Ch) regmtrn una
mayor latencia para experimentar la primera
convulsion, asi como menor duracion, tambisn
menor mimeroe de convulsiones ¥ menor sever-
dad. Una posible explicacién puede ser que el
aceite de chia contiene cantidades conside-
rables del G2-3, acide o-linolénico, el cual
dentro del crganisme wvive actia como um
precurser del DHA (Came I, et al, 2000),
molécula que forma parte de aproximadamente
37% de los fosfolipidos de la membrana neuro-
nal (Innis S 3, 1991; Sastry .S 1983), proba-
blemente 1a accion del 3-mpa hubiese removido
el DHA cireulante y también el gue se desplazo
desde el higado v el tejido adiposo al cerebro a
través del plasma (Taha AY, et al, 2009),
propiciando que estas moléculas mterfineran
sobre el proceso de sobreexcitacion neurcnal
mhibiendo los canales de Na+ y Ca2+ (Xiao Y.
v Li X, 1999; Viengdenhil M., et al, 1996)
permitiendo mayor permeabilidad al canal de
potasio (Borjesson 5.1, et al., 2008), mecanis-

mﬂsquepudxmnesmrlmphmdusmelefectu
atenuador de las convulsiones observado en el
grupo 40Ch. Al respecto se ha reportado que, la
aplicacion de DHA v EPA en ratas, promueven
la estabilidad de la membrana neuronal me-
diante la supresicn de los canales idmicos de
Nat y Cal+ voltaje-dependiente, vy por
consigmente el efecto  luperpolanzamte
promovido por la entrada de iones K+ ala

neurona de bloguea el disparo del potencial de

l.u T T

OOCINTOL AR

10 Articulo 1 Pag 5-10.pdf



accion (a0 YF. etal, 1997; Xiao YF_ etal
1995). En ofros expermmentos se ha visto gue el
DHA actita sobre los canales de K+, promovien-
do la comente de iomes hacia el exterior
contribuyendo a la mhibicion de la despola-
rizacidn, especialmente por mteraccion directa
con el dominio exterior del canal (Boland LM,
et al, 2009; Poling 1.5, et al, 1996). El
presente estudio concluye que el aceite de chia
posee propiedades neuroprotectoras vy sugiere
que éstas dependen de la dosis, es necesaro
llevar a cabo estudios adicionales para evaluar
la suplementacion de Ach con concentraciones
mas altas y sin algim vehiculo oleoso.
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