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El presente boletin, se desarrolla en el marco de la difusién de las lineas de trabajo
de prospeccion y desarrollo de ingredientes y aditivos del Polo Territorial de Granos
Ancestrales (PYT-2017-0495), iniciativa apoyada por la Fundacion para la Innovacion
Agraria (FIA), a través del Fondo de Inversion Estratégica (FIE).

Los iminosazucares son inhibidores de las disacaridasas intestinales como la sacarasa,
la lactasa y la maltasa, asi como otras glicosidasas (es decir, exo y endosacaridasas)
gue degradan los sacaridos oligoméricos y poliméricos 2. Este efecto inhibidor tiene el
potencialdeapagaryretrasarlarespuestahiperglucémicaalasacarosayalosalmidones
orales. Esto es importante desde el punto de vista nutricional porque la hiperglucemia
persistente por abuso de carbohidratos puede provocar resistencia a la insulina (RI),
glucemia en ayunas elevada y exceso de peso, el aumento de la circunferencia de la
cintura, la dislipidemia y la hipertension son factores del llamado sindrome metabdlico
@, La RI puede convertirse en diabetes tipo 2, lo que conlleva un riesgo importante de
Enfermedades No Transmisibles, que es, con mucho, la principal causa de morbilidad y
mortalidad en muchos paises®.Laobesidad y ladiabetes tipo 2 se consideran epidemias
modernas y su incidencia es particularmente alarmante entre los nifios y adolescentes
©), El problema esta lejos de ser abordado de manera satisfactoria, considerando la alta
disponibilidad y el bajo costo de los alimentos densos en energia en comparacion con
las alternativas mas saludables de baja densidad energética &7

La D-fagomina es un imino-azucar que se encuentra en el trigo sarraceno (Fagopyrum
esculentum Moench) que se usa como un suplemento dietético o un componente
alimentario funcional. Puede reducir los riesgos de desarrollar resistencia a la insulina,
sobrepeso y un exceso de bacterias potencialmente patdégenas. Como molécula, la
D-Fagomina puede volverse cada vez mas importante para la industria alimentaria.

D-Fagomina (Fig. 1) es un iminociclitol, también conocido como iminoazucares. La
D-Fagomina y otros iminoazucares son inhibidores de la glucosidasa intestinal, tienen
el potencial de reducir la concentracion de glucosa en sangre postpandrial.

Por lo tanto, la D-Fagomina atenua las alteraciones metabdlicas inducidas por una
dieta de alta densidad energética, puede reducir el riesgo de desarrollar resistencia
a la insulina y tener sobrepeso. La D-Fagomina ejerce una doble accién durante su
transitoalolargodeltractointestinal. Primeroretrasaefectivamenteladescomposicion
de la sacarosa y el almidon, reduciendo asi la concentracion de glucosa en sangre
sin afectar la insulinemia; y segundo, aglutina selectivamente Enterobacteriaceae
fimbriada como Escherichia coli y Salmonella entérica y promueve la adhesidon de
bacterias probiodticas a la mucosa intestinal ®. La historia de su consumo humano junto
con sus propiedades bioactivas hace de la D-Fagomina, un candidato adecuado para
convertirse en un suplemento dietético y/o componente funcional de alimentos.



Figura1

1,2,5-tridesoxi-1,5-imino-D-arabino-hexitol

IUPAC/Nombre quimico: (2R, 3R, 4R) -2- (hidroximetil)

piperidina-3,4-diol

Férmula quimica: C6H13NO3

Masa exacta: 147.0895

Peso molecular: 147174 g/mol

Analisis elemental: C, 48.97%; H 8,90%; N 9,52%; O, 32,61%
# CAS: 53185-12-9

Los iminociclitoles, también conocidos como iminoazucares, son analogos de
carbohidratos en los que el oxigeno endociclico ha sido reemplazado por nitrégeno
(Fig.1) y las configuraciones espaciales de los grupos hidroxilo coinciden con las de los
azucares (por ejemplo, glucosa, galactosa, fucosa y manosa).

El descubrimiento de piperidinas polihidroxiladas es uno de los logros mas notables en
el campo de los productos naturales. Se unen especificamente a los sitios activos de las
glicosidasasimitandolos azucaresnaturales correspondientes. Dado quelasglicosidasas
estan involucradas en numerosos procesos bioldgicos, las piperidinas polihidroxiladas
tienen un potencial terapéutico notable para el tratamiento de una amplia gama de
enfermedades que incluyen infecciones virales, cancer, SIDA y diabetes ©.

El uso de extractos vegetales ricos en iminociclitoles con fines terapéuticos empezdé en
las medicinas tradicionales, principalmente la china, donde era habitual el empleo de
hojas de Morus alba (morera), posteriormente descubierta como una fuente muy rica
en iminociclitoles (9,

Los inhibidores glucosidasas pueden modificar la actividad tanto de enzimas que
actuan sobre la sintesis y degradacion de carbohidratos y glicoconjugados como de
las proteinas implicadas en su reconocimiento. Ademas, los iminociclitoles presentan
ventajas frente a moléculas polares de bajo peso molecular ya que:

i) sonsolubles en aguay metabdlicamente estables, debido a su alta oxigenacion;
ii) se absorben en el intestino delgado (en mayor o menor grado dependiendo
de la polaridad del compuesto);
iii) se metabolizan, o lo hacen en un bajo o nulo porcentaje; y
iv) son excretados rapidamente e intactos, por via renal ™,

La D-Fagomina esta presente en alimentos comunes a base de trigo sarraceno en
cantidades que varian de1a 25 mg / kg o mg / L, es estable durante la ebullicion,
horneado, fritura y fermentacion, y se biosintetiza al brotar la semilla.



D-Fagomine fue el primer iminoazucar encontrado en plantas y esta presente en
la dieta humana, ya que la harina de trigo sarraceno se utiliza en la elaboracion
de muchos alimentos tradicionales como los fideos soba japoneses, los galletes de
Bretana franceses y la polenta italiana.

La D-Fagomina presenta la configuracién molecular de D-glucosa y D-manosa en los
carbonos 3, 4 y 5. La D-fagomina es un compuestos particularmente estable, tanto
guimica como metabdlicamente 2,

Existen pocos iminociclitoles disponibles en el mercado y se esta investigando su
posible aplicacion principalmente como agentes antidiabéticos, anti infecciosos,
anticancerigenos.

Los carbohidratos representan la fuente de energia principal en la mayoria de las
dietas, siendo el almiddn y la sacarosa los mas importantes en la alimentacion humana.
Estos polimeros y oligdmeros deben ser escindidos mediante hidrdlisis enzimatica
en el aparato digestivo para transformarse en moléculas mas cortas y finalmente en
monosacaridos absorbibles.

La diabetes mellitus de tipo 2, o diabetes mellitus no insulinodependiente es |la forma
mas comun de diabetes, segun la Organizacion Mundial de la Salud representa el
90% de los casos (300 millones de personas). Es un trastorno metabdlico asociado
a obesidad y caracterizado por una elevada concentracion de glucosa en la sangre
(hiperglicemia) debida a una disfuncionalidad de la insulina o de sus receptores en
higado, musculo y tejido adiposo (resistencia a la insulina).

Para tratar de paliar los efectos toxicos que tiene para el organismo la elevada
concentracion de glucosa en sangre, consiste en suplementar la dieta con productos
gue blogueen algunadelas vias que contribuyen a aumentar su concentracion, usando,
por ejemplo inhibidores de glicosidasas y glicosiltransferasas, como los iminociclitoles.
Estos compuestos pueden ayudar al control del estado hiperglicémico por dos vias:
inhibiendo la hidrdlisis de carbohidratos a glucosa en el intestino, reduciendo asi la
absorcion de glucosa o inhibiendo la hidrdélisis de glicégeno en el higado, evitando asi
la liberacidon de glucosa a la sangre a partir de este drgano ™,




Control periférico de la
homeostasis de la glucosa
después de la ingesta.
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D-Fagomina causa una disminucion de la concentracion de glucosa en sangre
postpandrial de forma dependiente de la dosis sin estimular la liberacion de insulina
ni afectar a la absorcion de glucosa en el intestino.

La administracién de D-Fagomina, retrasa la aparicion de la concentracion maxima de
glucosa alos 30 minutos cuando es administrada a la dosis de 2 mg/Kg de peso corporal.

D-Fagomina modula la concentracion de glucosa después de la ingesta de sacarosa o
almidon probablemente retardando la hidrdlisis de sacarosa en el intestino delgado
por disminucion de la actividad de las glicosidasas de la mucosa intestinal.

D-Fagomina inhibe la adhesién de bacterias fimbriadas al intestino como S. entérica y
E. coli sin afectar a cepas potencialmente beneficiosas.

D-Fagomina administrada en una dieta combinada rica en grasa y sacarosa disminuye
los niveles basales de glucosa, insulina y glucagén en sangre. Reduce ademas en
incremento de peso corporal y el % de grasa abdominal y hepatica ™.

Basado en toda esta evidencia, la D-Fagomina se puede utilizar como ingrediente
dietético o componente alimentario funcional para reducir los riesgos para la salud
asociados con una ingesta excesiva de carbohidratos de digestion rapida o un exceso
de bacterias potencialmente patdgenas.
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