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SECCIÓN I: ARTÍCULOS3

ste artículo explora los efectos perjudiciales de los productos 
de glicación avanzada (AGEs) en la piel y cicatrización de he-
ridas. Los AGEs, formados a través de una reacción no enzi-

mática entre azúcares y proteínas, causan daño estructural en los tejidos 
de la piel, reduciendo su elasticidad e impidiendo la cicatrización. La 
acumulación de AGEs en la piel está asociada con el envejecimiento y 
la diabetes. Las fuentes dietéticas de AGEs incluyen alimentos proce-
sados y sometidos a altas temperaturas. Los alimentos ricos en antioxi-
dantes como frutas, verduras, nueces y granos enteros son bene!ciosos 
para reducir la acumulación de AGEs. Compuestos especí!cos como el 
resveratrol, la curcumina y los "avonoides han demostrado ser promete-
dores en la lucha contra los efectos de los AGEs. Este artículo destaca la 
importancia de las elecciones dietéticas en la gestión del daño cutáneo 
relacionado con AGEs y la promoción de una mejor cicatrización.

Palabras clave: productos de glicación avanzada, antioxidantes, agentes 
antiglicantes, envejecimiento de la piel, heridas.

ABSTRACT

#is paper explores the detrimental e$ects of advanced glycation end 
products (AGEs) on skin health and wound healing. AGEs, formed 
through a non-enzymatic reaction between sugars and proteins, lead 
to structural damage in skin tissues, reducing elasticity and impairing 
wound healing. #e accumulation of AGEs in the skin is associated 
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with aging, diabetes, and chronic in!ammation. 
Dietary sources of AGEs include processed 
foods, meats cooked at high temperatures, 
and sugary foods. Conversely, certain foods 
can mitigate AGE formation and its harmful 
e"ects. Antioxidant-rich foods such as fruits, 
vegetables, nuts, and whole grains are bene#cial 
in reducing AGE accumulation. Speci#c 
compounds like resveratrol in grapes, curcumin 
in turmeric, and !avonoids in tea have shown 
promise in combating the e"ects of AGEs. $is 
paper underscores the importance of dietary 
choices in managing Age-related skin damage 
and promoting better wound healing.

Keyword: advanced glycation end products, 
antioxidants, antiglycation agents, skin Aging, 
wounds.

INTRODUCCIÓN

Los productos de glicación avanzada (AGEs, del 
inglés “Advanced Glycation End Products) son 
reacciones inespecí#cas de glucosa con grupos 
amino primarios de las proteínas que se generan 
de manera no enzimática, especialmente las pre-
sentes en el medio extracelular como el colágeno 
y otros componentes de la matriz extracelular1.
Tales reacciones generan productos de glicación 
avanzada, conocidos como AGEs1. La produc-
ción de AGEs es #siológica, pero cuando la acu-
mulación de estos productos se eleva, se presenta 
aumento en la in!amación, es por ello por lo que 
la determinación de altos niveles de AGEs en piel 
se asocia al aumento de riesgo cardiovascular2. El 
incremento de la glicación ha sido vinculado a la 
presencia de complicaciones microvasculares en 
personas con diabetes mellitus Tipo II (DM2)3 
como nefropatía diabética4, neuropatías diabé-
ticas5 y retinopatía6, entre otras, por lo cual es 
habitual asociar la presencia de estos compues-

tos solo a personas con esta patología, sin con-
siderar que habitualmente se consumen AGEs 
en la dieta o hay una ingesta elevada de sacarosa 
que promueve la formación de estos productos. 
La dieta occidental tiene un alto porcentaje de 
alimentos ultra procesados caracterizados por el 
contenido de sacarosa, sal, ácidos grasos satura-
dos, densidad energética, cafeína o una elevada 
concentración de endulzantes no calóricos, estas 
características promueven su ingesta masiva de-
bido a sus efectos adictivos, agregando además 
que su consumo es gatillado más bien por efec-
tos hedónicos, más que por una necesidad #sio-
lógica7. Si bien se conocen algunos de los meca-
nismos #siológicos para controlar los niveles de 
productos de glicación, como son las enzimas 
glioxilasas 1 y 2, la actividad de éstas no es su#-
ciente para contrarrestar los efectos de la DM2 
descompensada8; lo anterior fue evaluado en el 
año 2017 por Yang, et al., en un grupo de adul-
tos sanos (n=8) y con DM2 (n=8), en donde 
determinaron los niveles plasmáticos de AGEs. 
Los adultos sanos presentaron concentraciones 
en el orden de los 7 μg/ mL y los diabéticos sobre 
los 9 μg/mL, lo que rati#ca las diferencias en los 
niveles de AGEs entre ambos grupos9.

Debido a los antecedentes previamente ex-
puestos, el objetivo de este trabajo es revisar las 
fuentes alimentarias de AGEs, como sus efectos 
negativos en la piel y al mismo tiempo presentar 
algunas opciones dietoterapéuticas para reducir 
su formación endógena.

Alimentos promotores de los productos de 
glicación avanzada

La generación de AGEs exógenos, requiere de 
tres fases: temprana, intermedia y avanzada, este 
proceso ocurre en los alimentos mediante la re-
acción de Maillard10, Figura 1, un ejemplo clá-
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sico de ésta es cuando se mezcla leche con azú-
car y es sometida a calor generando el conocido 
manjar o dulce de leche, este tipo de reacciones 
ocurren al cocinar los alimentos a altas tempe-
raturas, al freír, hornear, asar y saltear, entre 
otros, Figura 2. El inicio de esta reacción se da 
cuando el grupo carbonilo de glucosa, fructosa 
o galactosa se une al grupo amino de una proteí-
na mediante condensación11, como resultado se 
obtiene una base de Schi" en la fase temprana, 
Figura 1, hasta la generación de otros productos 
estables, como los productos de Amadori. En los 
seres vivos, estos AGEs pueden ser sintetizados 
de manera endógena, en particular en proteínas 
de vida media larga de alta exposición como lo 
son: el colágeno, proteínas del cristalino, elasti-
na y fosfatasa alcalina, por nombrar algunas12. 

En los alimentos se presentan diferentes tipos de 
AGEs, entre ellos podemos encontrar, Figura 2:

1) Metilglioxal: Este compuesto, Figura 3, es 
sintetizado a través de varias vías, a nivel ce-
lular a partir de intermediarios de la glicó-
lisis, en condiciones de estrés oxidativo por 
la degradación de aminoácidos y lípidos, 
#nalmente también pueden sintetizarse en 
los alimentos con alto contenido de fructo-
sa sometidos a altas temperaturas, por ello, 
alimentos como los zumos de fruta (410 
mg/L), vinagre balsámico (2622 mg/L) y 
galletas (385 mg/kg)16.

2) Furanos: Se sintetizan con mayor frecuen-
cia en alimentos altos en ácidos grasos po-
liinsaturados, azúcares y aminoácidos como 
treonina ante altas temperaturas (furfural), 
Figura 3. Una evaluación realizada por la 
Universidad Católica de Chile determinó 
la concentración de furanos en algunos ali-
mentos determinando las siguientes con-
centraciones: café expreso (900 ng/g-1), pa-

Figura 1: Esquema simplificado de la fase temprana de reacción de Maillard 
modificado de Kutzly, et al. (10).  

 

 

La 

Absorción intestinal de los AGEs de la dieta corresponde a un 60 a 80%13, 

considerando que luego de ello alrededor del 30%14, estará presente en la 

circulación sanguínea y cerca de un 60 % se ha detectado en hígado y riñón a las 

72 horas de la ingesta15 . 

 

 

Figura 2: Alimentos fuente de productos de glicación avanzada. 
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Figura 3: Esquema simplificado de la fase intermedia de reacción de Maillard, 
modificado de Kutzly, et al.10.  

Figura 4: Esquema simplificado de la fase avanzada de reacción de Maillard, 
modificado de Kutzly, et al.10 y Cämmerer, et al.21. 
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pas chips (260 ng/g-1), galletas de soda (91 
ng/kg-1), alimentos envasados para lactante 
(9 ng/g-1) y jugo de naranja (7 ng/g-1)17.

3) Acrilamida: Se forma por la reacción de un 
azúcar reductor con el aminoácido asparra-
gina, dando lugar a este compuesto, Figura 
4, cuando las temperaturas son sobre los 120 
°C, contenida en: papas fritas (270 a 570 
µg/kg-1), productos de panadería (80-1000 
µg/kg-1) y cereales de desayuno (149 µg/kg-
1)18.

4) CML (Compuestos de Maillard Luminis-
centes): Los CML son compuestos que tie-
nen como característica ser !uorescentes, 
por lo tanto, se utilizan en la industria para 
determinar la concentración de productos 
de glicación avanzada en los alimentos; al-
gunos de ellos son pentosidina, pirralina o 
imidazolina, entre otros, Figura 4. Las fuen-
tes alimentarias conocidas son: lácteos (2,7 

mg/100 g de proteínas), pan blanco (12 mg/ 
100 g de proteínas) y pollo a la plancha (250 
ug/ 100 g de pollo)19.

5) CEL (Carboxietilisina): Estos compuestos 
se forman cuando reacciona el grupo amino 
de una proteína con un ácido graso oxidado; 
este proceso puede darse in vivo o en los ali-
mentos sometidos a altas temperaturas, los 
alimentos que presentan CEL, Figura 4, son 
los pescados de aguas profundas (150 ng/
mL) y mantequilla de maní (7 mg/ 100 g de 
producto)20.

Consecuencias del aumento de productos 
de glicación avanzada sobre la piel y la 
cicatrización.

El envejecimiento humano provoca cambios 
en las propiedades biomecánicas de los tejidos, 
como el aumento de la rigidez y la regeneración 
alterada, especialmente en proteínas de larga 

Figura 3: Esquema simplificado de la fase intermedia de reacción de Maillard, 
modificado de Kutzly, et al.10.  

Figura 4: Esquema simplificado de la fase avanzada de reacción de Maillard, 
modificado de Kutzly, et al.10 y Cämmerer, et al.21. 4 FIGURA Esquema simpli!cado de la fase avanzada de reacción de Maillard, 

modi!cado de Kutzly, et al.10 y Cämmerer, et al.21
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vida como el colágeno. Estos cambios asociados 
a la acumulación de AGEs promueven la in!a-
mación, afectando la integridad de los vasos san-
guíneos y aumentando el riesgo de patologías 
cardiovasculares22.

La acumulación de AGEs en los tejidos puede 
ser un marcador del envejecimiento cronológi-
co. En la piel, el proceso de glicación contribuye 
a características del envejecimiento, los AGEs 
endógenos se producen y acumulan en la piel 
con la edad o en enfermedades in!amatorias, 
mientras que los exógenos provienen de la dieta,  
el tabaquismo, la exposición a la radiación UV y 
la contaminación23.

Finalmente, un consumo elevado de sacarosa y 
productos ultra procesados con alto contenido 
de jarabe alto en fructosa, promueven la produc-
ción de AGEs de manera endógena24.

Los niveles de AGEs presentes en las #brillas 
de colágeno de la piel aumentan proporcional-
mente con la edad, debido a la larga vida útil del 
colágeno, lo que afecta las propiedades biomecá-
nicas de la piel junto con la alteración de la carga 
eléctrica del colágeno, inter#riendo con su ca-
pacidad para interactuar con otras células y pro-
teínas de la matriz, y disminuye la conversión de 
L-arginina en óxido nítrico (ON), afectando la 
función de la piel y su capacidad regenerativa25. 
Los mecanismos descritos son que los AGEs au-
mentan la tasa de degradación del mRNA de la 
eNOS lo que estaría vinculado con una activi-
dad reducida de esta enzima y una menor sínte-
sis de ON26.

Además, la hiperglicemia induce un aumento 
de la expresión y actividad de metaloproteina-
sas (MMPs), lo cual ha sido relacionado con 
colágeno de peor calidad, esto fue mostrado en 
muestras extraídas de pacientes con úlcera de pie 

diabético y/o modelo animal27,28,29. Además, los 
AGEs pueden afectar la migración y prolifera-
ción de queratinocitos, reduciendo la capacidad 
de reparación de la piel y la cicatrización de heri-
das e in!uir en la pigmentación y las cualidades 
ópticas de la piel30.

Los efectos de los elevados niveles de AGEs so-
bre la cicatrización de heridas son severos:

1. Reducen la actividad de los neutró#los au-
mentando el riesgo de infecciones31.

2. Promueven la polarización de macrófago 
M0-M1, el cual se relaciona con la inestabi-
lidad de la placa ateroesclerótica junto con 
una mayor generación de la actividad de 
los macrófagos, promoviendo la síntesis de 
especies reactivas del oxígeno mediado por 
un aumento de la actividad de la enzima 
NADPH oxidasa32.

3. Aumentan la actividad de las MMP favore-
ciendo las alteraciones estructurales del co-
lágeno33.

4. Promueven el entrecruzamiento del coláge-
no mediante la glicación de éste alterando 
sus propiedades físico-mecánicas34.

5. Disminuye la proliferación de #broblastos, 
junto con una menor síntesis de colágeno 
por parte de éstos35.

6. El aumento del estrés oxidativo provocado 
por una mayor depósito de AGEs, promue-
ve la apoptosis celular36.

Se consideran los antecedentes anteriores, inclu-
yendo elementos locales que están empeorando 
la capacidad del tejido dérmico de cicatrizar, sin 
considerar todas las consecuencias a nivel de mi-
cro3 y macro-vasculares37 del aumento de AGEs. 
Es así como la evidencia indica que una dieta 
estricta, con un consumo muy bajo de sacarosa 
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mantenida por 4 meses reduce un 25 % la glica-
ción del colágeno38.

Lamentablemente, la realidad en Chile nos 
muestra que la prevalencia de la población con 
DM2 va en aumento, incrementando desde un 
7 a un 12 %, según la última encuesta nacional 
del año 2017. Uno de los marcadores claves de 
la DM2 corresponde a los niveles séricos de he-
moglobina glicosilada (HbA1c), que indican el 
grado de glicación provocado por la hiperglice-
mia sostenida39. La hemoglobina presente en los 
glóbulos rojos es susceptible a la glicación no en-
zimática con el incremento de la glicemia, sien-
do la HbA1c un producto de Amadori generada 
por la reacción entre el N-terminal de valina que 
es parte de una de las cadenas de la hemoglobina, 
con glucosa, convirtiéndose en un sensible mar-
cador de los niveles de glicemia durante los tres 
últimos meses40,41,42.

En Chile, la adherencia al tratamiento farma-
cológico y dietario es baja, ya que sobre un 42 
% de las personas con DM2 presenta un índice 
HbA1c sobre 7 %, lo cual es un indicador de des-
compensación glicémica (Encuesta Nacional de 
Salud del año 2017), considerando que la Aso-
ciación Americana de Diabetes determina como 
un buen control glicémico una HbA1c menor a 
6,5 %, y como normalidad menor a 5%42.

En base a los antecedentes anteriores, es necesa-
rio apoyar la terapia alimentaria educando sobre 
el consumo de alimentos que contengan com-
puestos con efectos reductores y/o reguladores 
de la acumulación de AGEs.

Estrategias para reducir la ingesta y síntesis de 
productos de glicación avanzada

Los principales mecanismos para reducir los 
niveles de AGEs, incluyen la reducción de com-
puestos di carbonílicos activos, la inhibición de 

la formación de especies reactivas de oxígeno 
(ROS), la protección de la estructura de las pro-
teínas y el aumento de la degradación de AGEs. 
Un inhibidor sintético de AGEs es la metformi-
na, la cual reduce los niveles de glucosa en sangre 
e induce la actividad de glioxilasa 1, disminuyen-
do los niveles de metilglioxal; este tipo de fárma-
cos con el uso crónico tiene efectos secundarios, 
como el dé#cit de vitamina B1243, sintomatolo-
gía gastrointestinal, como diarrea y distensión 
abdominal44, junto con alteraciones de la micro-
biota intestinal, aumentando la abundancia de 
ciertos phylos bacterianos, siendo la evidencia 
aún poco concluyente acerca de si estos efectos 
son negativos o podrían ser positivos45. Por ello 
se hace relevante la búsqueda de inhibidores na-
turales de AGEs los cuales se han clasi#cados en 
los siguientes subtipos: polifenoles, terpenoides, 
vitaminas, alcaloides y péptidos, los cuales, en su 
mayoría son #tocompuestos46. Los efectos de al-
gunos de estos compuestos vegetales se exponen 
a continuación:

a) Resveratrol: Este compuesto fenólico se 
encuentra en uvas, berries, maní, entre sus 
principales fuentes alimentarias47. Se han 
evaluado los efectos de resveratrol utiliza-
do de manera tópica sobre piel humana so-
metida a glicación, determinando que este 
#tocompuesto reduce la concentración de 
AGEs, promueve la expresión de colágeno 
y favorece la estrati#cación de la epidermis, 
sugiriendo efectos favorables, previniendo 
el envejecimiento prematuro mediado por 
la glicación48.

b) Ácido Ferúlico: Este compuesto fenólico 
se encuentra ampliamente en alimentos 
de origen vegetal como cereales integrales, 
manzana, piña, tomate, brócoli, zanahoria, 
canela y cúrcuma, por nombrar algunos ali-
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mentos49. En un modelo in vitro con células 
endoteliales, se mostró que la suplementa-
ción con ácido ferúlico reduce la formación 
de AGEs, reduce la concentración de cito-
quinas proin!amatorias junto con menores 
especies reactivas del oxígeno50, y estos re-
sultados fueron replicados en un modelo in 
vivo51.

c) Curcumina: Es un compuesto fenólico que 
se encuentra principalmente en la raíz de 
la planta Cúrcuma longa, comúnmente co-
nocida como cúrcuma52. En un modelo de 
estudio con ratas sometidas a una elevada 
ingesta de fructosa y sal, se evaluaron los 
efectos de la suplementación con curcu-
mina, determinando una reducción de la 
abundancia de AGEs, efectos antioxidantes, 
antiin!amatorios, promotores de la vasodi-
latación y como un inhibidor de la disfun-
ción endotelial53.

d) Iridoides: Pertenecen a un grupo de com-
puestos denominados mono-terpenoides 
heterocíclicos, los cuales están presentes en 
mayor proporción en plantas y selectiva-
mente en algunas frutas como cranberries54, 
berries en general55 y noni56, presentes en el 
aceite de oliva57. Los efectos de estos com-
puestos son la reducción de la HbA1 y de 
insulina plasmática en ayunas en los sujetos 
con diabetes tipo 2, aunque no hubo dife-
rencias signi#cativas en los niveles de insu-
lina posprandial y en modelos animales, se 
asoció esta reducción con una menor diges-
tión y absorción del almidón58,59.

e) Zinc: Nanopartículas de óxido de zinc de 
origen vegetal se investigaron a partir de 
Boerhaavia erecta, una planta medicinal, por 
ello con un modelo in vivo se determinó que 
las nanopartículas inhiben la formación de 

productos de glicación avanzada, reducien-
do los productos de Amadori, secuestrando 
intermediarios de dicarbonilo reactivo y 
rompiendo los enlaces cruzados de proteí-
nas glicadas60; por lo tanto, los alimentos ri-
cos en zinc como mariscos, carnes y huevos, 
serían una opción recomendada para gene-
rar la su#ciencia de este micronutrientes.

f ) Catequinas: Estos compuestos están presen-
tes en la planta Camellia sinensis, también 
conocida como té, en donde dependiendo 
del grado de fermentación pasará a llamar-
se verde, rojo o negro. Las catequinas pro-
venientes del té verde han mostrado tener 
resultados en modelo animal sobre la re-
ducción de la glicemia, menor depósito de 
AGEs, efectos antiin!amatorios y antioxi-
dantes, catalogándolo como una bebida que 
tendría efectos bené#cos para la reducción 
de AGEs61.

g) Selenio: Este micronutriente se encuentra en 
alimentos como las nueces, mariscos, pesca-
dos, carnes y huevo. Un trabajo in vitro con 
#broblastos dérmicos humanos determinó 
que el colágeno depositado en condiciones 
de alta glucosa tenía mayor grosor, pero 
menor abundancia, junto con disminuir la 
migración de células endoteliales sembra-
das sobre esta matriz. Cuando las matrices 
extracelulares fueron depositadas junto con 
la suplementación de selenito de sodio o se-
lenocisteína, el grosor de las #bras se redujo, 
recuperó la abundancia de colágeno y se fa-
voreció la migración de células endoteliales, 
estos resultados preliminares muestran el 
potencial efecto de estos selenio compuestos 
sobre la reducción de AGEs62.
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CONCLUSIONES

Los efectos de los AGEs, tanto endógenos como 
exógenos, se extienden dependiendo del tiempo 
de vida media de las proteínas analizadas, gene-
rando daño de manera sistémica, es por ello que 
los #tocompuestos provenientes de diferentes 
alimentos de origen vegetal, nos entregan una 

posibilidad dietoterapeutica para reducir la acu-
mulación de AGEs. Proponer opciones alimen-
tarias asequibles para la población, no procesa-
das y a bajo costo es fundamental para mantener 
la salud de la piel y una adecuada cicatrización.

Con!icto de intereses: La autora no tiene con-
!icto de intereses.
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