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RESULTADOS DEL PROYECTO DE INVESTIGACION

ESTUDIO BIOQUIMICO DEL EFECTO
DE LA NEUTRALIZACION DE LOS EFECTOS NOCIVOS QUE SOBRE NUESTRO
ORGANISMO TIENEN LAS RADIACIONES DE BAJA INTENSIDAD EN EL
ORGANISMO HUMANO

1. GRUPOS EXPERIMENTALES

El estudio se ha realizado en 20 sujetos normales sin medicacién y sin
trastornos neuroldgicos o psiquiatricos, entre 30-50 afios de edad y que utilizan el
movil de forma habitual.

Se les han proporcionado los tres dispositivos de la casa comercial Pranan
Technologies.

2. VARIABLES A MEDIR
En las muestras de plasma se han determinado los siguientes parametros:

-cortisol

-melatonina

-peroxidacion lipidica

-6xido nitrico (NOx)
-citoquinas proinflamatorias
-citoquinas antiinflamatorias

En las muestras de hematies se determinaron:
-indice glutation reducido/oxidado

-glutation peroxidasa

-glutation reductasa

-superodxido dismutasa

En las muestras de orina se ha determinado:

-6-sulfatoximelatonina

3. TOMA DE MUESTRAS

En el momento anterior al inicio de la aplicacién de los dispositivos, y al
finalizar ésta (a los 30 dias), se han tomado muestras de sangre. La sangre se
recoge a las 9 am en 3 vacutainer (cada uno equivalente a 4 ml de sangre, lo que



hace un total de 12 ml de sangre) con anticoagulante (EDTA-K3), y se llevan
inmediatamente en frio (4 °C) al laboratorio para su procesamiento.

Una vez las muestras en el laboratorio, se separan plasma y hematies. El
primero se congela en alicuotas de 0.5 ml a -80° C; los hematies se lavan dos veces
con solucion salina, para congelarlos a continuacion en alicuotas de 0.5 ml -80° C

Se ha recogido también la orina de la noche anterior al estudio, asi como la de
la noche final del estudio; se mide el volumen de la diuresis, y se congela una
alicuota de 10 ml a -80° C.

4. OBJETIVOS

19, Valorar la eficacia de la aplicacion de los tres dispositivos simultaneamente en
sujetos voluntarios, mediante la determinacion de marcadores de estrés
oxidativo/nitrosativo extracelular e intracelular segin protocolo adjunto.

22, Correlacionar la respuesta anterior con el nivel de estrés fisico, mediante la
determinacion de cortisol en plasma, asi como de citoquinas.

¢ -Corrrelacionar los datos anteriores con los niveles del sistema end6geno de
defensa antioxidante, constituido principalmente por el sistema del glutation y de
la melatonina.

5. RESULTADOS OBTENIDOS DEL OBJETIVO

A. MARCADORES DE ESTRES OXIDATIVO

Se determinaron los diferentes parametros de estrés oxidativo extracelular
(LPO, peroxidacion lipidica y NOx, nitritos) en plasma, e intracelular (GSH,
glutation reducido; GSSG, glutation oxidado; cociente GSSG/GSH) en glébulos rojos
de los sujetos del estudio.

A.1. Medida del estrés oxidativo extracelular

La LPO u oxidacion de los lipidos de membrana es un mecanismo por el que los
radicales libres de oxigeno producen modificaciones en la estructura de la
membrana celular que llevan a la consiguiente muerte de la misma.

El 6xido nitrico (NOx) es un radical libre gaseoso que tiene propiedades
beneficiosas como mecanismo de reparacion celular nocturno, pero que a altas
concentraciones es toxico. Estd relacionado con todas las enfermedades



degenerativas y procesos inflamatorios.

Como se puede observar en la Figura 1, tras 30 dias de utilizar los dispositivos
de PRANAN Technologies (Armonizador Pranan 8-R-5 Relax, Vitalizador 8-V-
11 Pranan, Neutralizador Pranan Phione) los niveles de estrés oxidativo se
redujeron significativamente, destacando el descenso en la LPO (P<0.01) y NOx
(P<0.01) en plasma, lo que indica una mejora sustancial del dafio por radicales
libres a las células del organismo.

251 20 -

20
/E\ — 15 [
= 15 E
[} % *%k
£ £ .l
>< N
5 10 o
z i

5 ST
0
Basal 30dias Basal 30das

Figura 1: Valores de los parametros de estrés oxidativo extracelular determinados en los sujetos
del estudio antes (Basal) y a los 30 dias del uso de los dispositivos de PRANAN Technologies.

A.2. Medida del estrés oxidativo intracelular

La célula esta provista de una maquinaria antioxidante muy importante.
Dentro de este sistema antioxidante hay un grupo de enzimas para desintoxicar la
célula de radicales libres. Existen enzimas celulares encargadas de transformar el
glutation oxidado (GSSG) en glutatiéon reducido (GSH) para mantener la capacidad
antioxidante de la célula.

En la Figura 2 se representan los valores de GSH, GSSG y del cociente
GSSG/GSH. Puede observarse que el cociente GSSG/GSH desciende
significativamente (P<0.05). Este cociente se considera hoy en dia como el reflejo
mas exacto de lo que ocurre dentro de la célula, es decir, del estado redox
intracelular. El descenso de este cociente a los 30 dias del estudio demuestra la
efectividad de los dispositivos para reducir el dafio por radicales libres dentro de
la célula, lo que es considerado de enorme beneficio para el sujeto.
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Figura 2: Valores de los parametros de estrés oxidativo intracelular determinados en los sujetos
del estudio antes (Basal) y a los 30 dias del uso de los dispositivos de PRANAN Technologies.

En consecuencia, los dispositivos de PRANAN Technologies proporcionan una
proteccion directa frente al dafio por radicales libres a todo el organismo, lo que se
traducird en una mejor condicién fisiolégica de los sujetos del estudio.

La glutatién peroxidasa (GPxX) es un enzima que convierte el perdxido de
hidrégeno en agua. El aumento de su actividad, gracias a la utilizaciéon de los
dispositivos de Pranan Technologies, implica una mayor eficacia de los sistemas de
depuracion de los peroéxidos. La GPx aumenta de forma significativa (p<0,01) a los
30 dias de la utilizacién de los dispositivos (Figura 3).

La glutatién reductasa (GRd) se encarga de recuperar los niveles de GSH a
partir de la reduccién del GSSG. Es fundamental para mantener el pool intracelular
de GSH. Tras 30 dias utilizando los dispositivos de Pranan Technologies, se
observa un aumento de la actividad GRd (Figura 3, p<0,01).



En cuanto a la superéxido dismutasa (SOD), su actividad antioxidante esta
relacionada con la depuracién de radical superéxido y su transformaciéon en
peroxido de hidrdégeno. La disminucion de su actividad que se observa tras el
estudio (p<0.05) habla de una menor produccién de anién superoéxido y, por tanto,
de una disminucion de los requerimientos de este enzima. En todo caso, refleja un
menor grado de estrés oxidativo.
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Figura 3: Valores de las actividades de las enzimas antioxidantes intracelulares determinadas
en los sujetos del estudio antes (Basal) y a los 30 dias del uso de los dispositivos de
PRANAN Technologies.



A.3. Melatonina: hormona antioxidante

La melatonina es una hormona que combate el estrés oxidativo, aumenta la
capacidad del sistema inmunolégico, reduce el riesgo de contraer cancer y
enfermedades cardiacas y neurodegenerativas, y mejora el suefio nocturno. Todo
ello tiene una importante aplicacidon para prevenir dichos procesos asociados al
envejecimiento. En nuestro estudio no se observan cambios significativos, lo que
refleja generalmente que la melatonina que se consume durante su actividad
antioxidante esta siendo reemplazada por melatonina sintetizada “de novo”. El
mantenimiento de sus niveles refleja un adecuado funcionamiento antioxidante
endogeno.
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Figura 4: Valores de los niveles plasmaticos de la melatonina por la mafiana determinados en
los sujetos del estudio antes (Basal) y a los 30 dias del uso de los dispositivos de PRANAN
Technologies.

B. MARCADORES DE INFLAMACION

En este caso, se han determinado dos parametros. Uno, incluido en la Figura 1,
que son los nitritos (NOx), y otro, representado en la Figura 2, que son las
citoquinas proinflamatorias.

En el primer caso, se puede observar un descenso significativo del proceso
inflamatorio, reflejado en la disminucién de los niveles de nitritos (Figura 1). Hay,
por tanto, una disminucion del estado inflamatorio crénico en dichos sujetos.

En relacion a las citoquinas proinflamatorias [(interferon y (INF-y),
interleuquina 1B (IL-1pB), interleuquina 2 (IL-2), interleuquina 8 (IL-8), y factor de
necrosis tumoral a (TNF-a)], asi como las citoquinas antiinflamatorias
[interleuquina 6 (IL-6) e interleuquina 10 (IL-10)], podemos ver que los niveles
basales de estas citoquinas se encuentran dentro del rango de normalidad, por lo
que no se deben ver cambios significativos a los 30 dias. Sélo el INF-y muestra un
ligero descenso de sus niveles a los 30 dias (P<0.05), hablando en favor de una
disminucién del estado inflamatorio crénico de los sujetos del estudio.

En consecuencia, el uso del sistema los dispositivos PRANAM produce, a los
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30 dias, una significativa disminucion del estado inflamatorio crénico de los
sujetos, reflejado en unos bajos niveles de nitritos y reduccion del INFg. Tambine
observamos un ligero aumento de la citoquina anti-inflamatoria IL-10. Estos datos
hablan en favor de una mejora del estado global de dichos sujetos, que estan
sometidos a una menor carga de estrés inflamatorio.
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Figura 5: Valores de los niveles plasmaticos de citoquinas pro- y anti-inflamatorias
determinados en los sujetos del estudio antes (Basal) y a los 30 dias del uso de los dispositivos
de PRANAN Technologies.



C. MARCADORES DE ESTRES CRONICO

Incluimos en este apartado dos importantes marcadores del estado de salud
del sujeto (Figura 5). Por un lado, los niveles de cortisol matutinos, antes y a los 30
dias tras 30 dias de utilizar los dispositivos de PRANAN Technologies, y por otro
los niveles de la excreciéon urinaria de melatonina, en forma de 6-
sulfatoximelatonina. Los niveles de cortisol no cambian, ya que se parte de unos
valores normales.
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Figura 6: Valores de los niveles plasmaticos de cortisol diurnos determinados en los sujetos del
estudio antes (Basal) y a los 30 dias del uso de los dispositivos de PRANAN Technologies.
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Figura 7: Valores de los 6-sulfatoximelatonina (6OH-melatonin) determinados en orina en los
sujetos del estudio antes (Basal) y a los 30 dias del uso de los dispositivos de PRANAN

Technologies



Cuando evaluamos la excrecién urinaria de melatonina, aunque los
resultados no son significativos, observamos una cierta tendencia a aumentar los
niveles de melatonina a los 30 dias. Estos resultados parecen indicar, que si el
estudio se realizase a mas largo plazo, o en pacientes con alto grado de estrés
oxidativo o inflamacién, podriamos encontrar unos cambios mas significativos en
los niveles de melatonina.

6. CONCLUSIONES

Los resultados de este trabajo demuestran de manera fehaciente, mediante
los marcadores aqui analizados, que los dispositivos de PRANAN Technologies
(Armonizador Pranan 8-R-5 Relax, Vitalizador 8-V-11 Pranan, Neutralizador Pra-
nan Phione) utilizados en este estudio, constituyen una excelente medida frente al
estado subyacente de estrés oxidativo e inflamacion, corrigiéndolo hacia un mejor
estado de control fisiolégico del sujeto, lo que redunda en un buen estado de salud
del mismo.

Hay que tener en cuenta que los resultados se han obtenido en una pobla-
cion de sujetos normales, lo que implica que probablemente en sujetos que presen-
ten un estrés oxidativo/inflamatorio mas elevado, los resultados seran mas llama-
tivos.

Granada, 01 de junio de 2011
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