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been widely recommended mainly due to nutri-
tional intake and biomolecules with antioxidant
activity. However, lectins are animportant group
of non-immune origin proteins present in this
food group, that have a significant biological
and functional activity, based on the ability to
bind specifically and reversibly to carbohydra-
tes present in the cell membrane. In plants,
some types of lectins have shown activity ac-
ting as part of defense mechanisms against
insects. /n vitro, there are reports of cytotoxic
activity and blocking the spread of cancer cells
and immune-modulating activity and antiviral.
In the present work together information from
different studies that account for the functional
significance of lectins and another factor of im-
portance that the consumption of fresh fruits
and vegetables may have in the daily diet.

KEY WORDS: Fruits, lectins, functionality, bio-
molecules, biomedicina.

INTRODUCCION

Las lectinas son proteinas con capacidad para
unirse a carbohidratos o glicoproteinas de ori-
gen no inmune, las cuales aglutinan o precipi-



tan glico-conjugados. Se asume que las lectinas
son multivalentes y que su especificidad es am-
pliamente dependiente de un mono-sacdrido
terminal. Algunas lectinas presentes en plantas
y frutas pueden aglutinar eritrocitos de dife-
rentes grupos sanguineos, por lo que también
se les conoce como fito-hemaglutininas. Las
lectinas se encuentran en diversas plantas co-
mestibles, particularmente en semillas y tubér-
culos, asf como en cereales, y en hojas, cdscara
y pulpas de frutas. La aplicacion bioldgica de las
lectinas se limité por mucho tiempo solo a las
aplicaciones histoldgicas y de identificacion de
grupos sanguineos (Naik y Rao, 2012), y como
herramientas valiosas para la deteccion, aisla-
miento y caracterizacion de glico-conjugados
mediante técnicas histoquimicas, para exami-
nar y determinar los cambios que se producen
en la superficie celular durante los procesos de
diferenciacion de células cancerigenas; no obs-
tante hoy dia se consideran bio-funcionalmente
importantes por su participacion en mecanis-
mos de mediacion inmunoldgica, antibacterial y
anticancerigena donde la presencia de lectinas
ha permitido la explicacion de mecanismos de
accion a nivel molecular (Singh y Sarathi, 2012).

HISTORIA

Una amplia descripcion de la historia y evolucion
en el campo de identificacion de las lectinas se pre-
senta en el trabajo de Patnaik y col., (2012) y Singh
y Sarathi (2012), donde describen con detalles desde
las primeras evidencias de la presencia de lectinas
y de su actividad bioldgica; fueron observadas por
Wander and Waddell a mediados del siglo XIX, quienes
identificaron que la toxicidad de los frutos de Abrus
precatorius, se encontraba en una fraccion precipita-
da en alcohol a partir de un extracto acuoso obteni-
do de los frutos. Varios afios después, Dixon obtuvo
un concentrado altamente téxico del extracto de las
semillas de Ricinus communis. Fue a finales del siglo
XIX, que se obtuvieron las primeras evidencias de la
presencia de proteinas en extractos de plantas con la
habilidad de aglutinar eritrocitos a las que se llamd
hemaglutininas o fito-hemaglutininas. En 1888, Peter
Hermann Stillmark describié que los extractos del rici-
no y otros vegetales de la familia £uphorbiaceae eran
capaces de aglutinar eritrocitos de animales, como
ratones, caballos, perros y gatos. En ese mismo afio,
Hellin también demostrd la presencia en los extrac-
tos de Abrus precatorius de la hemaglutinina tdxica
Abrina. Las propiedades tanto de la Abrina como de
la Ricina fueron estudiadas por Paul Ehrlich en 1890, y
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mayor cantidad en las hojas y corteza, y que
la concentracién de lectinas varia de acuerdo
a las diferentes partes del vegetal y entre una
especie y otra (Van Damme y col., 1998; Hernan-
dez y col., 2005). A nivel celular las lectinas son
sintetizadas, procesadas y transportadas como
proteinas que se sintetizan en el reticulo endo-
pldsmico rugoso y posteriormente se acumulan
en vacuolas y organelos llamados vacuolas de
almacenamiento de proteinas (Maree, 2005).

ESTRUCTURA QUIMICA-MOLECULAR

DE LAS LECTINAS

Se han identificado diferentes tipos de lecti-
nas constituidas por cadenas polipeptidicas.
Quimicamente estan formadas por residuos de
aminodcidos, con un alto contenido de &cido
glutdmico/glutamina, 4cido aspértico, aspara-
gina, sering, glicina, y bajo contenido de lisina.
De acuerdo a su forma y al nlimero de cadenas
polipeptidicas se clasifican en: diméricas, tetra-
méricas, octaméricas y decaméricas (figura 1),
(Brinda y col., 2005). Cada unidad polipeptidica
que compone a una lectina puede contener uno
0 varios sitios enlazantes a carbohidratos, por lo
cual la lectina puede reconocer especificamen-
te hasta dos de diez carbohidratos diferentes
de manera especffica, tales como D-Glucosa,
D-Manosa, D-Fucosa, D-Xilosa, D-Galactosa, D-
Glucosamina, D-Galactosamina, N-acetil D-glu-
cosamina, N-acetil Galactosamina, y el N-4cido
acetil dcido neuraminico. La estabilidad de la es-
tructura nativa de la mayorfa de las lectinas es
debida a interacciones hidrofébicas (Sharmistha
y col., 2005).

MECANISMO DE RECONOCIMIENTO
ESPECIFICO A CARBOHIDRATOS

La actividad bioldgica de las lectinas es una
consecuencia directa de capacidad de reconoci-
miento y unién a carbohidratos especificos en la
superficie de la membrana. Las lectinas se enla-
zan a los monosacdridos de la membrana celular
y acttian enviando sefiales y entregando mensa-
jes a las células, causando cambios bioquimicos
en la célula que se expresan como aglutinacion,
mitosis-multiplicacion, divisién celular o desa-
rrollar actividad antigénica. El proceso de reco-
nocimiento de las lectinas y sus receptores es
instantaneo y esté asociado al mecanismo de in-
munidad innata (Patnaik y col., 2012). La principal
unidad externa de reconocimiento de la célula es
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un carbohidrato, responsable de la unién con la
lectina, mientras que otras unidades de carbohi-
dratos que se extienden sobre la membrana son
responsables de la transmisién del mensaje y de
la activacion de un segundo mensajero (Oguri
y col., 2008). En la figura 2, se muestra el me-
canismo de reconocimiento propuesto por Van
Dammeyy col., (1998) entre lectinas y un receptor
tipo carbohidrato.

RELACION ESTRUCTURA-ACTIVIDAD
FUNCIONAL

La mayor parte de las lectinas de origen vegetal
tienen una configuracién compacta de hojas B
en barril desprovista de a-hélices y dominadas
por dos hojas antiparalelas. La mayorfa de las
lectinas de leguminosas contienen un N-glicano,
pero algunas, como la concavalina A no contiene
ningdn carbohidrato asociado covalentemente
(Sharmistha y col., 2005). El sitio de unién del
carbohidrato en la mayorfa de las lectinas de le-
guminosas involucra una combinacién de puen-
tes de hidrégeno, interacciones hidrofdbicas y
fuerzas de Van der Waals (Linda y col., 2004). La
estructura cuaternaria de las lectinas también
puede contribuir al reconocimiento del glicano.
La habilidad de cada subunidad de ligar azlica-
res individualmente puede Ilevar a la inica unién
cruzada de la estructura.

Esta habilidad de formar estructuras tipo red,
permite a las lectinas a formar interacciones
complejas con las superficies de las células y gli-
coconjugados de la matriz que contienen sitios
de unién mdltiples que determinan la actividad
biolégica de las lectinas en las plantas. Debido a
quelas lectinas presentan una bajaafinidad hacia
las estructuras oligosacaridicas, y alta afinidad a
monosacdridos; se les utiliza en la cromatografia
de afinidad para purificar receptores celulares,
donde un exceso de monosacarido que inhibe su
actividad hemaglutinante, permite la liberacion
del receptor (McSweeney y Dreyfus, 2005).

ACTIVIDAD BIOLOGICA EN VEGETALES

A pesar de que la primera evidencia de la presen-
cia de lectinas se obtuvo en las plantas, el papel
bioldgico de éstas en los vegetales, ain no esta
completamente caracterizado y existen controver-
sias acerca de su funcionalidad. Se les asocia con:
la germinacion, los mecanismos de defensa, el al-
macenamiento de carbohidratos y glicoproteinas,
la union de bacterias fijadoras de nitrégeno en las

raices de las leguminosas, el transporte y movili-
zacion de sustancias de reserva, la elongacion de
la pared celular, la requlacién del crecimiento (en
la division celular), el almacenamiento de nitrd-
geno y la regulacién de mecanismos enziméti-
cos (Albersheim y Anderson, 2007).
Actualmente, se ha confirmado que las lectinas
presentes en frutas y plantas estan relacionadas
con la capacidad de adhesién por reconocimien-
to en la membrana celular, lo cual les confiere
funciones biol6gicas en mecanismos como:

1. Mitosis. La lectina, galectina-3 requla el creci-
miento celular, favoreciendo la supervivencia de
células, inhibiendo la apoptosis y el crecimiento
(Yang y col., 2006). Hernandez y col,, (2005) re-
portaron la regulacion que ejercen los oligosa-
céridos sobre el crecimiento celular, donde las
modificaciones en las estructuras oligosaca-
ridicas de las proteinas de membrana se han
asociado con la capacidad de las células para
invadir y colonizar otros tejidos.

2. Elongacion polipeptidica. Las lectinas, por
su naturaleza proteica, se han considerado
como factores determinantes en la elongacidn

Fuente: Gonzdlez y Prisecaru, 2005.

Organizacion oligomérica de diferentes
lectinas, mostrando los posibles sitios

de union a carbohidratos (estrellas)
dependiendo de la estructura: 1. Diméricas,
2y 3. Tetraméricas, 4. Octoméricas y 5.
Decameéricas.

Figure 1. Organization of different oligomeric
lectins. Sites marked with * are potential
carbohydrate binding sites in the structure: 1.
Dimeric, 2 and 3. tetrameric,, 4. Octomeéricas
and 5. Decameéricas.




polipeptidica de vegetales. Se ha encontrado
que las lectinas laricina y abrina contienen un
fragmento proteico activo que induce la modi-
ficacion quimica en ribosomas y que promue-
ve los procesos moleculares de elongacion a
nivel celular. Asf también las lectinas crotin | y
crotin Il aisladas del pifién de la india, semilla de
alto consumo humano en el mundo, se ha de-
mostrado que induce las reacciones moleculares
que promueven la elongacion polipeptidica, de
manera similar a los efectos conocidos de larici-
nay la abrina (Bradley y col., 2011).

3. Reconocimiento y almacenamiento

de carbohidratos.

Hernandez y col., (2005) investigaron el uso de
lectinas vegetales para estudiar las interaccio-
nes proteina-carbohidrato, lo que ha puesto en
evidencia muchos mecanismos de interaccion
molecular, como es el caso del reconocimiento
de receptores glicosilados en la superficie celu-
lar. Estudios realizados en semillas de diferentes
leguminosas como soya, frijol y cacahuate, han
demostrado que un ndmero amplio de glico-
proteinas se encuentran en las semillas de las
leguminosas y su capacidad de reconocimiento
especifico de carbohidratos sobre la pared ce-
lular de eritrocitos y microorganismos generan-
do diversas funciones bioldgicas (Garred y col.,
2003).

4. Intermediarios de mecanismos

de defensa de las plantas

Las lectinas presentes en la corteza y hojas de
las plantas, asi como en la cascara de los frutos
gjercen funciones de defensa contra insectos.
Durante el ataque de patdgenos, la interaccion
manosa-lectina se considera fundamental para
el mecanismo de defensa de las plantas (Hwang
y Hwang, 201). Se ha encontrado que lectinas
presentes en hojas y cascara de mango pueden
ser responsables de una accion toxica para algu-
nos insectos como la mosca (Drosophila mela-
nogastern) y la pulga de alfalfa (Acyrthosiphon pi-
sum), observandose también que esta actividad
es mayor que la que presentan lectinas aisladas
de leguminosas (Trigueros y col,, 2003). También,
se ha demostrado que lectinas presentes en el
cdliz de las flores, como la proteina Crp 32 (32
kDa), actda como factor anti nutricional contra
insectos (Annabel y col., 2005). La proteina con-
fiere proteccion, sugiriendo que una capa de

Crp 32 puede prevenir reacciones de encapsula-
cién celular por activacion local del sistema de
defensa (Tanuja y col., 2006). Singh y col., (2006),
reportaron los resultados de la actividad insecti-
cida de lectinas, aisladas de Glechoma hedera-
cea como un potente insecticida. Para corrobo-
rar la base molecular de la actividad insecticida
y la funcién fisiolégica es necesario identificar
los sitios especificos de reconocimiento e inte-
raccion a nivel celular. Kaur y col., (2009), puri-
ficaron y caracterizaron una lectina de la planta
Arisaema jaguemontti, y demostraron que tiene
efectos insecticidas contra la mosca de la fruta
(Bactrocera cucubilae) y confirmaron la impor-
tancia de la afinidad de las lectinas por los car-
bohidratos multivalentes de alta densidad en las
interacciones de las lectinas y el ligado en los
procesos bioldgicos. Lectinas aisladas de la se-
milla de Moringa oleifera han mostrado ser una
excelente opcion como bioinsecticidas (Ramalho
de Oliveiray col., 2011).

Las lectinas como biomoléculas presentes en
frutas y plantas comestibles, pueden tener dife-
rentes aplicaciones funcionales y de beneficio a
la salud, principalmente como:

1. Agentes antivirales. Las lectinas, tienen pro-

Fuente: Van Damme y col. (1998).

Representacion grifica de las cadenas
glicosidicas en Ia superficie de la membrana
proteica de Iacélula y las formas posibles de
interaccion con las lectinas.

Fgure 2. Proposed binding mechanism for
glycosidic chains on the surface of the protein
from the cell membrane, and possible ways of
Interaction with lectins.

piedades antivirales frente a virus que atacan
tanto a animales, como a vegetales. La actividad
antiviral frente al Virus de Inmunodeficiencia
Humana (VIH) fue observada en fracciones
proteicas hema-aglutinantes reconocidas como
lectinas aisladas de chicharos (Pisum sativum)
(Lam y Ng, 2011). También, lectinas presentes en
platano Mussa acuminata mostraron tener acti-
vidad inhibitoria frente a virus de VIH-1 (Allen y
col., 2009). Recientemente se propuso que las
lectinas presentes en suero y fluidos pulmona-
res, pueden contribuir a reconocer y destruir
el virus de la influenza como un mecanismo de
inmuno-modulacién innata (Ng y col., 2012).

2. Actividad antibacteriana. La actividad anti-
microbiana y antiftingica basada en el reconoci-
miento de carbohidratos de forma especifica, es
quizd la actividad bioldgica caracteristica de las
lectinas mds estudiada (Islam y Khan, 2012), pues
se ha encontrado que en la superficie celular de
estos microorganismos se encuentran diferen-
tes carbohidratos que pueden ser reconocidos,
pero a la vez hay estructuras denominadas dci-
dos teicoicos, que en uno de los extremos con-
tiene AMacetilglucosamina, y dependiendo del
tipo de bacteria puede cambiar ese extremo por
Macetilgalactosamina, por lo que lectinas que
no tengan especificidad por los carbohidratos
presentes en la superficie celular, pero si por los
encontrados en estas estructuras, tendran la ca-
pacidad para aglutinar o inhibir el crecimiento de
los mismos por accion sobre sus carbohidratos
de la membrana bacteriana o flngica (Yoshiyuki
y col., 2004). Annabel y col., (2005) caracteriza-
ron la bacteriocina como una nueva proteina,
producida por Pseudomona sp, la cual tiene
actividad antibacterial muy peculiar debido a
la homologia con lectinas de monocotileddneas
gue se unen a manosa. Alessandra y col., (2005)
realizaron un estudio de inhibicion de E. coli, en
la cual se comprobd que la bacteria puede ser
inhibida por esta bactereocina producida por
Pseudomonas. Asi también, Parret y col., (2005)
reportaron que las bacteriosinas de Pseudomo-
nas flourescens, podrian ser utilizadas como
agentes de biocontrol microbioldgico. Ortega y
col., (2005) estudiaron la influencia de lectinas
exdgenas en el crecimiento de Gardia lamblia in
vitroy G. muris in vivo. En esta investigacion se
trabajo con la aglutinina del germen del trigo,
que normalmente la consume el humano y por



consiguiente participa en la inhibicién reversible
del crecimiento del trofozoito de G. /ambliay re-
duce la infeccién de la G murisen el ratén adulto
utilizado como modelo de giardasis (Eduardo y
col., 2005). El efecto inhibitorio fue relacionado
con la dosis y no se asoci6 con la citotoxicidad.
El andlisis de ciclo de célula reveld que los para-
sitos que crecieron en presencia de la aglutinina
del germen de trigo (WGA) se detienen en la fase
G2 y M, proporcionando una explicacién por la
induccion de la lectina en la inhibicién de la pro-
liferacién celular.

3. Actividad antiparasitaria. Garred y col,, (2003)
observaron que la unién lectina a manosa (MBL)
puede funcionar como opsonizador para el géne-
ro Plasmodium, y demostraron que la unién MBL
estd involucrada requlando el grado de parasite-
mia causado por Plasmodium falciparum.

4, Actividad anticancerigena. En el campo de
la quimioterapia contra el cancer, el estudio de
las lectinas ha jugado un papel importante. Dife-
rentes estudios /n vivo e in vitro con numerosas
lectinas de plantas han demostrado que poseen
actividad antitumoral (efecto inhibitorio en el cre-
cimiento del tumor) y actividad anticarcinogénica
(efecto inhibitorio en la induccidn del cancer por
carcindgenos). Los trabajos reportados utilizando
diferentes lectinas de plantas en casos de cancer,
permiten entender que los mecanismos de ac-
cién de estas proteinas son muy variados depen-
diendo de diferentes factores como pueden ser
el origen celular, clase de tumor y concentracién
de lectina (Castillo y Abdullaev, 2005). Dentro de
los estudios de membrana se ha reportado el uso
de lectinas para estudiar cambios estructurales
en los glicoconjugados presentes en la superficie
celular y de esta forma detectar cambios morfo-
l6gicos ocurridos, para analizar la distribucion
subcelular de epitopes y terminales glicoprotel-
cos; ademds para detectar alteraciones en la ex-
presion de moléculas presentes en la superficie
celular. También se han realizado investigaciones
para utilizar las lectinas y polimeros sintetizados
enlazados a ellas como agentes anticancerigenos
invivoe invitro, ya que se ha observado que dis-
minuyen el crecimiento de las células tumorales.
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Se utilizan también para la inmunizacion contra
virus productores de inmunodeficiencia, algunos
tumores y como medicamentos para prevenir
metdstasis (Fokunang y Rastall, 2003). Las lec-
tinas de las lequmbres inhiben la adherencia de
la célula, proliferacién y formacién de colonias.
Las lectinas presentes en muchos alimentos,
son biolégicamente activas ya que resisten a la
digestion y pueden entrar al torrente sanguineo
intactas. Gonzdlez y Prisecauro, (2005) de sus
investigaciones sobre terapia del cancer reporta-
ron que las lectinas de las leguminosas, inhiben la
adherencia de la célula, proliferacién y formacién
de la colonia. Causan hemoaglutinacion y tienen
efectos citotoxicos en las células tumorales.
Adicionalmente actdan como marcadores en la

Fuente: www.ingimage.com

superficie de la célula para reconocer la célula
anticancerigena, la adherencia de la célula, trans-
duccion de las sefiales a través de la célula, la cito-
toxicidad mitogénica y la posterior apoptosis. Las
lectinas funcionan como marcadores de superfi-
cie para el reconocimiento de célula cancerigena,
se adhieren a la célula, transducen la sefial por
lamembrana, causan la citotoxicidad celular para
posteriormente llevar a cabo la apoptosis (Singh
y Sarathi, 2012). Lectinas aisladas de Momocardia
charantia mostraron tener actividad antitumoral
para el tratamiento de carcinoma nasofaringeo
(Fang y col., 2012). Lectinas del fruto de Lactarius
flavidulus también fueron eficientes contra el de-
sarrollo de leucemia (células L1210) y Hepatoma
(HepG2) respectivamente (Wu y col., 201).



APLICACIONES BIOLOGICAS Y FUNCIONALES
DE LAS LECTINAS: NUEVAS OPORTUNIDADES
DE INTERACCION ENTRE LA CIENCIA DE LOS
ALIMENTOS Y LA BIOMEDICINA

Las lectinas presentes en frutas y plantas comes-
tibles, si bien hasta el momento no son de inte-
rés nutrimental, para la ciencia de los alimentos
si deben ser de gran importancia por su amplio
potencial como agentes terapéuticos de origen
bioldgico para la prevencion y retardo en la mani-
festacion de enfermedades. Su funcionalidad estd
basada en la propiedad que tienen de combinarse
con varios tipos de glicoconjugados presentes en
las superficies celulares y fluidos corporales. Los
campos de aplicacion biolégica-funcional ubica a
las lectinas en campos de investigacion como:

1. La evaluacién de la produccién de citoquinas
(interferén e interleuquinas) y la expresion de sus
receptores en cultivos de linfocitos provenientes
de pacientes con enfermedades de alto impacto
social como el sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (SIDA), la tuberculosis y la leishmanio-
Sis.

2. La caracterizacion de algunos aspectos rela-
cionados con la respuesta inmune y fenémenos
asociados con ellas como la inmunosupresion.

3. La actividad antiviral de lectinas frente al VIH y
el virus de la hepatitis B, asi como la susceptibi-
lidad y resistencia que éstos puedan desarrollar
frente a lectinas.

4. Evaluacion de la efectividad de terapias anti-
rretrovirales de acuerdo con la respuesta de los

Las lectinas son
bio-funcionalmente
importantes por

su participacion

en mecanismos de
mediacion inmunoldgica,
antibacterial y
anticancerigena

linfocitos a la estimulacidn con las lectinas antes
y después de la terapia, como por ejemplo en te-
rapias contra el VIH.

5. El andlisis de las funciones linfoproliferativas
y citotdxicas en células mononucleares causadas
por algunas drogas.

6. La influencia nutricional en la proliferacion de
linfocitos y su cinética de proliferacion.

7. Induccion de la expresion de genes.

8. La deteccion de anormalidades cromosémicas.
9. En el campo de la glico-terapia y de la glico-
biotecnologia.

CONCLUSIONES
Si bien las lectinas no estan caracterizadas den-

Fuente: www.ingimage.com

Fuente: www.ingimage.com

tro de la composicién quimica y nutrimental de
frutas y plantas comestibles existen las suficien-
tes evidencias que por sus diferentes aplicacio-
nes terapéuticas pueden contribuir a ampliar la
actividad biofuncional de este grupo de alimen-
tos, ya que son biomoléculas que coadyuban
de forma importante al buen estado de salud
de los consumidores, que hoy en dia consumen
frutas y vegetales en cantidades importantes. La
identificacion y estudio de lectinas en frutas y
plantas comestibles abre un interesante campo
de investigacion que permite evidenciar las inte-
racciones entre la biomedicina, la glicoterapia y
la glico-biotecnologfa y la importancia del consu-
mo de frutas y vegetales, no solo por el aporte
de vitaminas y compuestos antioxidantes de tipo
flavonoide, también por el aporte de este impor-
tante grupo de proteinas glicosiladas.i

«El presente articulo de revisién forma parte de
los productos de trabajo del Cuerpo Académico
Biologia, Quimica y Funcionalidad Molecular de
metabolitos vegetales (UV-GC-235).
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