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CUIDA TUS MITOCONDRIAS Y VIVE MÁS AÑOS


Recupera energía, evita enfermedades y gana en salud
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PRÓLOGO


Manuel tenía 48 años cuando avisó al 112 por un fuerte dolor de pecho. Él, un tipo sano que hacía una vida normal, que ni siquiera fumaba todos los días —«solo los fines de semana», decía—, nunca había sentido nada igual. Lo trajeron en ambulancia con un dolor torácico opresivo que llevaba horas intentando ignorar porque «no quería molestar». Entró pálido, sudoroso y exhausto, pero sobre todo con mucho miedo.


Afortunadamente, llegó a tiempo. En la sala de hemodinámica abrimos la arteria, tuvimos que implantar dos stents y salvamos una buena parte del músculo cardíaco. Salió adelante. Pero lo que más me chocó fue cuando me contó que había convivido con angina, con dolor de pecho, durante casi un año antes de que esto le pasara. No podía caminar diez metros sin detenerse antes del infarto. De hecho, se limitaba mucho: su vida llevaba tiempo reduciéndose al mínimo esfuerzo posible. «No tengo energía para nada», me dijo días después, ya recuperado, sin saber que esa frase describía exactamente lo que sucedía dentro de cada una de las células de su corazón.


El verdadero cambio vino después. Manuel decidió cambiar radicalmente su estilo de vida. Dejó de fumar por completo. Empezó a caminar cada día: primero cinco minutos, luego diez, luego treinta. Reguló su alimentación, mejoró su sueño. A los seis meses, era otro. Tenía más fuerza, más ánimo, más capacidad funcional que en los diez años previos. No porque los stents hicieran magia —los stents no salvan vidas si uno no salva la suya fuera del hospital—, sino porque, por primera vez en décadas, su fisiología volvió a trabajar a favor y no en contra.


Esta historia real explica, mejor que cualquier gráfico o estadística, por qué la prevención y el metabolismo energético son tan determinantes. Es curioso, pero cuando hablamos de «tener más energía» no lo hacemos en un sentido metafórico. Detrás de ello existe una base bioquímica concreta y medible: la eficiencia de nuestras mitocondrias, esas pequeñas centrales donde se convierte el oxígeno en ATP, el combustible celular sin el cual el corazón, literalmente, no puede vivir.


Siempre explico a mis pacientes que el corazón no es solo un músculo que late: es un órgano que respira. Cada célula muscular cardíaca alberga literalmente miles de mitocondrias que trabajan sin descanso, 24 horas al día, desde antes de nacer hasta el último latido. Aproximadamente el 90 % de la energía que utiliza el corazón se obtiene a través de la fosforilación oxidativa mitocondrial. El corazón puede cambiar entre ácidos grasos, glucosa, lactato y cuerpos cetónicos como fuente primaria de combustible según la demanda, pero si la mitocondria falla, da igual el sustrato disponible: el corazón pierde eficiencia, se vuelve rígido, se fatiga, enferma.


La insuficiencia cardíaca, por ejemplo, no es solo un problema mecánico: es también un problema bioenergético. De hecho, algunos de los avances farmacológicos más relevantes de los últimos años han venido de la mano de fármacos que modifican el metabolismo energético del corazón. Lo hacen más eficiente; en cierto modo, «descargan» a unas mitocondrias que han de suplir a otras que han enfermado y ya no funcionan. Algunos incluso han disminuido la probabilidad de arritmias fatales, algo que, en esencia, se explica porque restauran el equilibrio metabólico del corazón enfermo.


Por eso, cuando este libro habla de estrés oxidativo, inflamación de bajo grado y disfunción mitocondrial, está señalando exactamente los mecanismos que llevan a personas como Manuel a enfermar... y también los que les permiten recuperarse cuando cambian de rumbo.


Como cardiólogo intervencionista, trabajo en el extremo final del problema: cuando una arteria ya está obstruida, cuando el paciente ya está en peligro, cuando cada minuto cuenta. Hacemos mucho por nuestros pacientes, sí, pero somos una medicina tardía. La prevención, en cambio, es la mejor estrategia: silenciosa, pero mucho más poderosa.


Y, en efecto, la mayor parte de las patologías cardiovasculares que nos enferman y que veo a diario —en forma de síndrome metabólico, hipertensión, diabetes tipo 2, enfermedad coronaria...— comparten un terreno común: años de inflamación sistémica, alteraciones en la señalización metabólica, resistencia a la insulina, sobrecarga oxidativa y disminución progresiva de la eficiencia mitocondrial. Es decir, lo que Sergio desarrolla a fondo en estas páginas: un organismo que pierde la capacidad de gestionar bien su energía y acumula daños que algún día se manifiestan clínicamente.


Cuando Manuel empezó a caminar, a perder peso y a mejorar su sueño, no estaba «haciendo ejercicio». Estaba aumentando la biogénesis mitocondrial, optimizando la capacidad oxidativa de sus células, mejorando su sensibilidad a la insulina, reduciendo la inflamación de bajo grado y recuperando la flexibilidad metabólica que había perdido años atrás. Yo solo le abrí una arteria; él se abrió a una vida nueva.


Porque, como delicadamente vas a leer en este libro, las mitocondrias no son simples generadores de energía. Hoy sabemos que participan en funciones esenciales para la vida, como el mantenimiento de un árbol arterial sano, el ritmo circadiano y la comunicación entre sistemas corporales.


A lo largo de estas páginas se explica de forma clara cómo el estilo de vida moderno está erosionando esa maquinaria bioenergética hasta llevar al cuerpo a un estado de inflamación crónica silenciosa, y cómo recuperar los hábitos es la herramienta más potente que tenemos para revertir ese proceso.


Este es el enfoque que necesitamos en la salud del siglo XXI: no solo tratar arterias, sino poner en el centro el metabolismo y el estilo de vida. No solo mirar analíticas o ecografías, sino mirar hábitos. No solo contar latidos, sino entender qué determina la calidad de cada uno de ellos.


En un momento en el que la salud parece dispersa entre miles de mensajes contradictorios, este libro ofrece algo valioso: una visión integradora, fisiológica, rigurosa y, al mismo tiempo, accesible de cómo funciona el organismo y de cómo podemos cuidarlo desde dentro.


La mitocondria, esa estructura de la que normalmente no hablamos en consulta, emerge aquí como lo que realmente es: una pieza central de la salud metabólica, inmunológica, neurológica y cardiovascular.


Y quiero, como clínico, invitarte a integrar este concepto de prevención. Para cualquier persona, este libro es una guía clara para entender que la salud no depende del azar, sino del día a día.


Manuel, aquel paciente que no podía caminar diez metros antes de su infarto, hoy camina diez kilómetros. Y cuando le pregunto cómo se siente, me responde: «Doctor, tengo más energía que nunca».


Y lo que yo entiendo es que sus mitocondrias trabajan mejor. Este libro te enseña a lograr exactamente eso.


José Abellán Huerta, MD, PhD.


Cardiólogo intervencionista y divulgador


Autor de Lo que tu corazón espera de ti









INTRODUCCIÓN


Vivimos en una época saturada de tecnología: acumulamos «amigos» en redes (viva la dopamina de los likes y los corazones), objetos materiales (ropa de marca, móviles, tabletas, relojes...) y soluciones rápidas en forma de comprimidos. Abundan los discursos de honestidad y estoicismo (aunque, a veces, quienes los abanderan no se soporten ni a sí mismos). Y, aun así, seguidores, pacientes, amigos y familiares me preguntan con frecuencia:


—Sergio, ¿por qué enfermamos tanto? ¿Por qué hay tanto cáncer? ¿Por qué tantas patologías autoinmunes? ¿Por qué cada vez hay más diabetes? ¿Por qué aumentan tanto el hipotiroidismo y el hipertiroidismo? ¿Por qué antes no hablábamos de trastornos bacterianos como el SIBO y ahora parece una moda? ¿Por qué esa manía al gluten y a los lácteos? ¿Por qué tanta depresión, ansiedad y demencia? ¿Por qué tantos trastornos de la conducta alimentaria? ¿Por qué, si en la analítica «todo está en rango», me sigo encontrando mal?


Podría seguir enumerando preguntas como estas. Tras haber tratado ya a miles de pacientes y después de innumerables conversaciones con colegas, de asistir y participar en congresos, la respuesta es una: no es solo la genética; es, sobre todo, nuestra epigenética.


Nuestra genética rige alrededor de un 10 % de las patologías que sufrimos: nos predispone. La genética carga el arma, sí, pero la epigenética aprieta el gatillo.


La epigenética es cualquier factor externo que impacta directa o indirectamente en nuestro organismo, para bien o para mal.


Hoy, nuestro entorno está marcado por el sedentarismo, el estrés, la mala praxis alimentaria, la falta de sueño reparador, el escaso trabajo emocional y la poca conciencia de mantener una relación sana con el cuerpo —basando casi todo en la estética—. A esto se suma la autoexigencia impuesta, en parte, por una sociedad que te empuja a ser «perfecto»: guapo, simpático, gracioso, educado, resiliente, fuerte, atlético, sensible, empático, con éxito profesional y un gran poder adquisitivo, además de buen gusto para la moda y la estética de casa. Con este panorama, es normal que la cuerda se tense.


A esta problemática la une un denominador común: estrés oxidativo e inflamación de bajo grado. Sencillo de nombrar, complejo de abordar. Y aquí entra en escena la protagonista de este libro: la mitocondria.


La mitocondria es nuestra fábrica de energía, la gran integradora de nuestro microbioma —ese conjunto de microorganismos que vive en nosotros—, células, tejidos, órganos y sistemas, y también de nuestro ambiente externo. Si la mitocondria está sana, nuestra bioenergética celular (es decir, el modo en que las células gestionan la energía vital) funciona bien y, con ella, también cómo pensamos, pestañeamos, nos movemos, procesamos información y nos comportamos. Cuando aparece una disfunción, tarde o temprano enfermamos. El estrés oxidativo suele ser la causa; la inflamación de bajo grado, también. Hoy en día es reconocido que ambos procesos se retroalimentan: uno es la consecuencia del otro, y viceversa.


En estas páginas te propongo soluciones cotidianas para fortalecer tu salud mitocondrial. Aprenderás que no necesitas tomar veinticinco suplementos ni perseguir todas las actividades «milagro» que circulan. Cuando cuidamos lo esencial, disminuyen ese estrés oxidativo y esa inflamación de bajo grado que están detrás de gran parte de las enfermedades crónicas no transmisibles, de las que hablaremos más adelante.


No olvides que la base de la salud no consiste en gastarte mil quinientos, dos mil o cinco mil euros en analíticas fuera del seguro, ni en sustituir doce fármacos por doce suplementos al día. En ocasiones hará falta, pero la mayoría de las veces no. La verdadera salud empieza por gestionar tu tiempo y tus hábitos para comer y beber bien, moverte con un plan de ejercicio físico individualizado, cultivar el equilibrio emocional, dormir de forma reparadora y cuidar tu intestino. Cuando esto no baste, entonces pensaremos en suplementos y nutracéuticos, esos productos que se obtienen a partir de componentes de alimentos, como probióticos o cápsulas de omega 3. Pero primero vayamos a la base.


Te invito a un viaje hacia dentro: hacia nuestra bioenergética celular, la mitocondria y su relación con aquello que sucede a nuestro alrededor. Creo firmemente en el lema «recupera tu salud, que la estética vendrá sola». Si alguna vez has confundido salud con solo «estar bien por fuera», quédate: este libro quiere enseñarte a estar bien por dentro... y por fuera.
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LAS MITOCONDRIAS, LA FÁBRICA DE ENERGÍA CELULAR


¿Has visto la serie The good doctor? Está protagonizada por un médico residente, el doctor Shaun Murphy, con espectro autista, que tiene una forma inaudita de contemplar los problemas de salud de las personas. Murphy posee una capacidad extraordinaria para emitir un diagnóstico o visualizar en un instante, de forma espacial o en 3D, la intervención quirúrgica más vanguardista, sencilla o complicada, para resolver el problema del paciente.


Mi propósito es transmitirte, de manera cercana y accesible —como la mítica serie de dibujos Érase una vez la vida— esa forma de ver tu organismo, para así entender la función de la mitocondria, nuestro verdadero motor. Para ello, debes saber algo de fisiología o bioquímica, porque quiero mostrarte lo increíblemente complejo, impactante y sofisticado que es nuestro organismo en cuanto a energía se refiere.


LAS MITOCONDRIAS POR DENTRO


¿Sabías que obtenemos la energía a través de la respiración? El oxígeno nos da la vida, pero también nos la quita, nos oxida. Así de dual es gran parte de nuestro sistema y de las moléculas que lo componen. Respiramos e introducimos aire a través de nuestras fosas nasales —así deberíamos hacerlo, y no tanto por la boca—; este aire recorre el tubo respiratorio y llega a los pulmones, y es aquí donde empieza la magia de nuestro cuerpo. Los pulmones se llenan de aire, del cual extraemos el oxígeno que se «sube» a la sangre. Cuando esta ha hecho todo el recorrido por el cuerpo, vuelve a los pulmones para volver a ser cargada de oxígeno, como un Fórmula 1 que pasa por boxes para cambiar las ruedas.


Esa sangre con oxígeno es bombeada por nuestro corazón —otro motor más de nuestro cuerpo, aunque nuestras protagonistas, las mitocondrias, son el motor del motor—y comienza a circular por nuestro torrente sanguíneo, al cual se unen todos los nutrientes que ingerimos a diario a través de la comida y la bebida. Cuando comemos, digerimos los macronutrientes a través de nuestra boca, estómago, intestino delgado e incluso grueso (colon), donde el 80 % de nuestras bacterias nos dan a cambio sustancias o moléculas que nos benefician o no, según sea el estado de nuestra microbiota.


Hecha ya toda la absorción a través del intestino delgado (cualquier nutriente, o no nutriente, debe pasar por la mucosa intestinal, esa barrera altamente selectiva que no siempre tenemos en las mejores condiciones y de la que hablaremos más adelante), los macronutrientes y los micronutrientes viajan por la vía porta desde el intestino hasta el hígado.


Este, el hígado, es otro de nuestros grandes protagonistas. Trabaja como si fuese un centrocampista en el campo de fútbol, repartiendo el juego para crear la estrategia del equipo y poder meter goles. Reparte los nutrientes hacia nuestro torrente sanguíneo para que estos puedan llegar a la célula objetivo correspondiente, donde serán utilizados y metabolizados para infinidad de acciones que nos permiten desarrollarnos.


¿Y cuál es la función primordial de la mitocondria? Entre otras, gestionar nuestro sistema energético. Dentro de todas y cada una de las células de nuestro cuerpo (excepto los glóbulos rojos o eritrocitos), hay un sistema energético en el que las mitocondrias transforman los nutrientes —hidratos de carbono y grasas en forma de glucosa y ácidos grasos— en energía. Lo hacen combinando estos nutrientes con oxígeno en un proceso denominado OXPHOS o fosforilación oxidativa, que es la vía más eficiente de producción de energía. Fuera de la mitocondria (pero siempre dentro de la célula), también existe otra vía energética, la glucólisis anaeróbica, que no necesita oxígeno pero aporta menos energía.


Cuando el oxígeno y los nutrientes llegan a cada célula de nuestro cuerpo, las mitocondrias empiezan a trabajar y a producir energía en forma de ATP, la molécula que funciona como si se tratase de una moneda energética, almacenando y liberando energía vital para cualquier función. ¿Y a qué se destina esta energía? A todo: a pensar, a procesar información del exterior o del interior (comunicación entre mitocondrias, células, tejidos...), a correr, a sentarse, a mover un ojo o a que tus neuronas intercambien información. Es la chispa que necesitas para vivir, desarrollarte, hacer y no hacer; en definitiva, para funcionar cada día.


Vale, ya hemos obtenido ATP, ya tenemos energía, pero al mismo tiempo generamos un gas denominado dióxido de carbono (CO2), que sale de nuestro cuerpo cuando exhalamos a través de la respiración. Cuando se produce energía y CO2, se forman también otras moléculas cuyo nombre seguro que te sonará: los radicales libres. Estos son necesarios, pero también nos hacen envejecer y enfermar. Como ves, toda sustancia corporal tiene una doble cara, una dualidad, de ahí la importancia de buscar el equilibrio, la homeostasis o la autorregulación.






Somos increíbles. Si intentas verlo como el protagonista de The good doctor, en modo espacial, podrás percibir fácilmente lo mágico que es nuestro organismo, lo mágicos que somos.


Quédate con esto: respiramos aire, el oxígeno y la sangre se unen en los pulmones y esta mezcla es bombeada por nuestro corazón hacia el torrente sanguíneo, que llega finalmente al interior de nuestros tejidos y órganos. Aquí, nuestras células y mitocondrias entran en acción como verdaderas bases de operaciones. Dentro de nuestras células, el oxígeno y los nutrientes llegan a las mitocondrias, que funcionan como centrales energéticas. Gracias a nuestro sistema energético OXPHOS, transforman el oxígeno, los hidratos y las grasas en ATP, la energía, y en dióxido de carbono (CO2), que exhalamos al exterior a través de nuestra respiración. Y todo esto cada vez que respiramos. Imagina cuántas veces en solo un minuto (en función de tu frecuencia respiratoria) pones en marcha estos procesos tan complejos, una pequeña maquinaria perfecta que funciona a cada instante para mantenernos vivos y activos.








Todas sus funciones


Como hemos visto, las mitocondrias son pequeñas fábricas de energía, y, como tales, tienen muchas funciones:




	Intervienen en la producción de moléculas, como neurotransmisores, hormonas, ARN, ADN, lípidos y proteínas, que son elementos de comunicación entre las propias mitocondrias y las células. En el día a día, necesitamos comunicarnos con nuestro entorno y con nosotros mismos, y las mitocondrias generan lo más elemental para que todo esto pueda suceder de manera interna.


	Controlan la homeostasis o el equilibrio del calcio, el hierro, la glucosa, el lactato, los lípidos y los radicales libres, elementos básicos para asegurar nuestro normal funcionamiento interno. Sin la gestión de estos «personajes», no podríamos vivir.


	Generan nuestro propio sistema antioxidante. Gracias a determinadas enzimas, como SOD-2 (superóxido dismutasa mitocondrial), SOD-1 (superóxido dismutasa citosólica), glutatión peroxidasa o catalasa, el cuerpo puede mantener bajo control las sustancias oxidantes tóxicas que, si se acumularan, nos harían enfermar o envejecer más rápido.


	Se encargan de nuestro control celular a través de la apoptosis —o muerte programada de las células innecesarias—. Este proceso garantiza que las células que deben asegurar nuestra existencia no se conviertan en un problema que nos arrebate la salud e incluso la vida.


	Modulan nuestro sistema nervioso, metabólico, circadiano e inmune y nuestro microbioma. A través de acciones directas o indirectas, las mitocondrias son como una especie de centro integrador de todos nuestros sistemas —como veremos a lo largo del libro, nuestros distintos sistemas no son entes separados, sino que todo está conectados—.


	Producen intermediarios metabólicos, como NADPH y glutatión, para aportar la energía necesaria en las fases I, II y III de detoxificación hepática —más adelante, explicaré con detalle este proceso—.


	Participan en la eliminación de amoníaco porque intervienen en la detoxificación de compuestos nitrogenados. El ciclo de la urea se produce en el hígado, donde el amoníaco proveniente de los compuestos nitrogenados es excretado por la orina.





Estas no son sus únicas funciones, pero no pretendo que te aprendas todas las partes de la mitocondria ni memorices nombres que no recordarás en dos días; solo quiero que aprecies la cantidad de cosas que suceden en algo tan pequeño como una célula, dentro de cada una de nuestras células.


La parte energética, que es a priori la más interesante, se halla en las membranas de la mitocondria, en particular en la membrana interna, que puedes ver en la siguiente imagen.


[image: Ilustración en blanco y negro de una mitocondria seccionada, con etiquetas señalando la membrana externa, interna, espacio intermembrana, matriz, crestas, ribosomas y ADN mitocondrial.]


Dentro de la matriz mitocondrial, ocurren procesos clave para la vida de nuestras células que iremos viendo a lo largo de estas páginas. Aquí encontramos:




	El ciclo de Krebs, la ruta metabólica clave para la respiración celular aeróbica.


	La producción de ATP mediante la cadena de transporte de electrones (CTE).


	La beta-oxidación de los ácidos grasos.


	La formación de proteínas (enzimas que regulan comunicación interna celular).


	La producción de ADN mitocondrial, ribosomas y enzimas que regulan el funcionamiento interno mitocondrial.


	La regulación del calcio dentro de la célula.


	El control celular mediante la apoptosis o muerte celular.





En otras palabras, cualquier nutriente que ingiramos pasará a alimentar o a formar parte de nuestro ciclo de Krebs. Este es el encargado de transformar la glucosa, los ácidos grasos e incluso los aminoácidos en energía química en forma de ATP, además de generar NADH y FADH —coenzimas claves en la respiración celular—. Estos, a su vez, pasarán de forma directa a la CTE (cadena de transporte de electrones), donde se convierten en todavía más moléculas de ATP. No te preocupes por los nombres complicados, lo importante es que te quedes con la idea: en cada instante, en lo profundo de tus células, se desarrolla un sistema fascinante y preciso que convierte lo que comes en la energía que te mantiene vivo.


Por su parte, las crestas mitocondriales —esas prolongaciones internas de la mitocondria que puedes ver en la imagen superior— también tienen funciones importantes:




	Aumentan la superficie interna de la mitocondria, lo que mejora la eficiencia de la CTE y gana espacio para alojar más complejos mitocondriales de producción de energía.


	En ellas se ubican los complejos I, II, III y IV de la CTE, responsables de producir energía útil.


	Contienen la ATP sintasa, una enzima que permite que se genere ATP (energía) aprovechando el paso de protones (H+) procedentes de NADH y FADH.


	Almacenan proteínas y enzimas necesarias para la oxidación de NADH y FADH.


	Participan en la muerte celular programada o apoptosis.


	Aseguran que la producción de energía sea suficiente y que la célula pueda adaptarse a los cambios según la demanda de energía y sus necesidades.





Respecto a la membrana externa mitocondrial, cumple funciones igualmente primordiales:




	Regula la entrada de proteínas que vienen del citoplasma celular y son necesarias para funciones específicas dentro de la mitocondria.


	Colabora con el retículo endoplásmico (un orgánulo o estructura especializada de la célula) para intercambiar lípidos.


	Participa en la apoptosis celular. Detecta señales que activan este proceso y libera factores proapoptóticos. Es la parte de la mitocondria que posibilita el control celular.


	Alberga receptores y enzimas que participan en la señalización celular y la homeostasis o equilibrio interno mitocondrial.





Por último, la matriz interna cumple con las siguientes funciones:




	Contiene la cadena de transportes de electrones o CTE.


	Es el lugar donde ocurre la fosforilación oxidativa, clave en la producción de ATP.


	Aloja las crestas mitocondriales.


	Permite el transporte de metabolitos, esenciales para las reacciones energéticas.





LA IMPORTANCIA DE LAS MITOCONDRIAS EN LA SALUD CELULAR: EFICIENCIA Y COMUNICACIÓN, TODO A PUNTO


Como estamos viendo, las mitocondrias juegan un papel fundamental en la eficiencia energética y de comunicación interna a todos los niveles.


Actúan como señalizadoras y receptoras de innumerables situaciones fisiológicas y metabólicas que se producen internamente. Imagina cuando vas de visita a una casa y todo está perfecto: limpio, ordenado y con todo tipo de detalles para recibirte. Todo está en equilibrio, pero, cuando te marchas, hay que recoger, limpiar y volver a ordenar para que todo vuelva a estar bien. La misma sensación tienes cuando vas, por ejemplo, a una clínica: cuando llegas, te gusta su imagen, su pulcritud y el factor humano. Pero ¿eres consciente del proceso que ha permitido que todo esto ocurra? ¿Sabes todo el trabajo y la comunicación necesarios entre personas y departamentos para esa atención perfecta? Lo mismo pasa en nuestro organismo: no puedes imaginarte todo lo que debe ocurrir al nivel más ínfimo para que puedas llevar a cabo acciones cotidianas como ver, procesar información, moverte o incluso reír.


Son los llamados procesos internos. ¿Los sigues en tu casa? ¿Y en el trabajo? Y ahora te pregunto, ¿los atiendes en tu organismo? 






Tu proyecto más ambicioso en la vida debería ser tu salud. Tu cuerpo es la hipoteca más importante y longeva, porque la adquieres sin querer y solo tú eres responsable de cuán barato o caro puede salirte. Es tu organismo, eres tú.


Cuida tu cuerpo de la mejor forma posible porque de ello depende la calidad del resto de tu vida. Y eso no tiene precio. Quienes se cuidan se gastan dinero, sí, pero muchos de quienes no se cuidan también lo hacen en cosas que no les aportan nada. Quien se gasta miles de euros en relojes, bolsos o tecnología de moda no puede decir que no tiene dinero para pagar la consulta de cualquier profesional de la salud. Es, simplemente, una cuestión de prioridades. Pero ¿sabe lo que cuesta estar enfermo? ¿Qué hay más caro que perder la calidad de vida? Desde el respeto más absoluto a que cada uno gaste su dinero en lo que quiere, invito, como el organismo, a buscar el equilibrio.








Dentro de las mitocondrias se producen neurotransmisores (que son moléculas que transportan información a través de nuestro sistema nervioso y, entre otras funciones, algunos nos ayudan a activarnos, y otros, a relajarnos), hormonas (que ejercen funciones concretas de regulación del metabolismo o del sistema nervioso, entre otras), ARN (ácido ribonucleico mitocondrial y celular, que permite realizar copias de nuestro código genético), ADN (nuestro código genético mitocondrial y celular), lípidos (tanto de funciones energéticas como estructurales) y proteínas (que son elementos de comunicación entre las mitocondrias y las células).


Pero ¿qué ocurre cuando esta comunicación celular falla o una célula o un grupo de ellas es deficiente (ya sea por vieja, por mal fabricada o por dañada)? Antes de que comience a minar nuestro sistema y pueda convertirse en una amenaza para su funcionamiento o pueda rebelarse contra el sistema enfermándonos, se activa un proceso de defensa que se halla en nuestro sistema de control celular: la apoptosis, o muerte celular programada, que ya he mencionado y que realiza, como ya sabes, la mitocondria. Como ves, el organismo, en el que tanto protagonismo tiene la mitocondria, es tan perfecto que está preparado para actuar sobre sí mismo cuando empieza a fallar desde el elemento más simple.


EL CENTRO INTEGRADOR DE NUESTRA MICROBIOTA


El origen de las mitocondrias se remonta a hace unos mil quinientos millones de años. Su historia comienza con lo que hoy conocemos como «antiguas bacterias». Según la hipótesis de la endosimbiosis, propuesta por la doctora Lynn Margulis en 1967, las especies eucariotas (las que forman plantas, animales y hongos) evolucionaron cuando ciertas bacterias aeróbicas fueron engullidas por otra célula. Así se inició una relación simbiótica: las bacterias proporcionaban energía mientras que la célula las protegía del entorno. De igual manera actúan nuestras bacterias dentro del organismo.


Esta capacidad de producir energía mediante la respiración celular fue clave en la evolución. Permitió la aparición de nuevos genes y proteínas, y otorgó a las células eucariotas ventajas que dieron forma a una gran diversidad de especies, incluidos los animales. Con el tiempo, tanto las mitocondrias como las células que las albergaban fueron adaptándose y perfeccionando, y mejoraron su relación energía-protección.


Hoy sabemos que las mitocondrias no funcionan de manera aislada. Su ADN propio contiene 37 genes que codifican 13 proteínas esenciales para la producción de energía a través del proceso OXPHOS. Por otro lado, el ADN nuclear de las células controla alrededor de mil doscientas proteínas relacionadas con la estructura mitocondrial, la membrana y la reparación de su ADN. En tejidos como el músculo esquelético, las mitocondrias incluso se interconectan con otras estructuras celulares, como el retículo endoplásmico, para mejorar la eficiencia energética. Un ejemplo más de la magia de la evolución y la adaptación.


Pero, como estamos viendo, su función no solo se limita a producir energía. Las mitocondrias también participan en la comunicación intracelular, sincronizando su actividad con el ciclo circadiano y modulando los neurotransmisores, las hormonas y las proteínas en función de la hora del día.


Esta comunicación depende también de nuestra microbiota intestinal. Las bacterias que viven en nuestro intestino influyen en la señalización celular, la expresión génica y la actividad del sistema inmunitario, siempre de la mano de un funcionamiento mitocondrial saludable. De ahí que las mitocondrias se consideren centros de control, agentes de tráfico que regulan el uso de información entre el reloj circadiano o biológico, el metabolismo, la microbiota y el sistema inmunitario.


Las mitocondrias realizan todas estas acciones de reclutar informaciones que aseguren un buen funcionamiento interno, a modo de centralita, a través de unas membranas asociadas a ellas. Estas membranas se comunican con otros orgánulos celulares, como el retículo endoplásmico, usando iones y metabolitos como mensajeros. Si estas membranas fallan, la señalización se estropea y pueden aparecer patologías. Por eso, mantenerlas en buen estado hace que todo funcione de manera coordinada.






Las mitocondrias funcionan como centralitas celulares: detectan cambios y permiten que la comunicación entre las propias mitocondrias y las células sea clara, accesible y eficiente, ya que recogen la información de todos los lados y la distribuyen de forma coherente para que todo funcione correctamente cada vez que se precise de una acción u otra. De esta manera, hacen que todas las partes estén contentas.


Este papel central explica por qué cuidar la salud mitocondrial es clave en la prevención y la mejora de las enfermedades crónicas. Como veremos más adelante, estrategias como una buena alimentación, ejercicio físico, descanso, entrenamiento cognitivo y regulación emocional se convierten en aliadas para su buen funcionamiento.








BIORRITMOS Y MITOCONDRIAS, «GENES RELOJ» Y LUZ


Cada vez se sabe más sobre los ciclos circadianos y su importancia en el buen funcionamiento del cuerpo humano. Se trata de procesos internos de nuestro organismo que se llevan a cabo a lo largo de un periodo de veinticuatro horas y que se inician o modulan por la luz externa de nuestro medioambiente.


Cuando nos levantamos por la mañana, nuestro primer contacto con la luz no debería ser la del móvil, sino la del sol (da igual que haga sol, esté amaneciendo o esté nublado). Esa luz del sol es la que nos aporta una información que debe ser procesada en nuestro cerebro, concretamente, en una zona de nuestro hipotálamo denominada núcleo supraquiasmático, donde se inicia, tras un proceso de información y procesamiento, una secreción de neurotransmisores y hormonas para que nos pongamos en marcha. Es decir, cuando dormimos y no hay luz, nuestro cerebro recibe información para que sigamos descansando. Cuando se hace de día, la luz penetra de forma indirecta a través de nuestros ojos y comienza la acción de ponernos en marcha.


Cuando iniciamos nuestro día, se producen ciertos neurotransmisores y hormonas, como el cortisol, la adrenalina y la noradrenalina, y hay otros que se inhiben, como la melatonina, pues ya no tenemos que seguir durmiendo, sino que debemos estar activos. Este cambio activa nuestro sistema nervioso central —el centro de control del cuerpo— y el sistema autónomo simpático y parasimpático —el que controla las funciones involuntarias, como la frecuencia cardíaca o la respiración—, junto con otros sistemas corporales, para que podamos llevar a cabo nuestra actividad diaria, ya sea pensar, estudiar, trabajar, viajar, hacer ejercicio físico o, simplemente, vivir. En definitiva, nuestro cuerpo se prepara para funcionar al máximo durante el día.


Adentrémonos con más detalle en los biorritmos o ciclos circadianos para comprender su funcionamiento. Conforme la noche se acerca y la luz comienza a perder intensidad, el núcleo supraquiasmático del cerebro comienza a regular la producción de ciertas hormonas y neurotransmisores mientras inhibe otros, preparando nuestro organismo para la relajación, el descanso y la reparación. En este proceso, es clave la melatonina, la hormona del sueño.






La melatonina se sintetiza a partir de la serotonina, que, a su vez, se forma a partir de aminoácidos presentes en los alimentos, como el triptófano, junto con minerales y vitaminas, como el magnesio y la B6. Este ciclo se activa en especial cuando el sistema nervioso autónomo deja de estar en alerta. Entonces, el sistema parasimpático toma las riendas y produce neurotransmisores y hormonas necesarios para que, junto con la melatonina, podamos conciliar el sueño. De esta forma, podemos «repararnos» a nivel físico, fisiológico, psicológico y mental, gracias a nuestras fases de sueño cíclicas, como la REM.


Este ciclo, que se repite cada veinticuatro horas, está ligado a la cronología de nuestras actividades diarias, a la recuperación de los ejes hormonales, a la limpieza de los sistemas u órganos y a la regeneración del intestino, entre otras. Todo esto permite que podamos realizar plenamente nuestras actividades diarias a todos los niveles: físico, fisiológico y emocional. Si esta regulación no es idónea, es cuestión de tiempo que coqueteemos con alguna enfermedad.








Qué son los «genes reloj»


¿Y cómo se relacionan las mitocondrias con los biorritmos, o viceversa?


El ritmo circadiano está regido desde el hipotálamo, pero esta regulación también se produce de forma secundaria a través de unas proteínas «reloj» ubicadas en prácticamente todos los tejidos de nuestro organismo a nivel periférico. A través de señales químicas impulsadas desde nuestro sistema nervioso central hacia estas proteínas «reloj», se modulan casi todos los procesos intracelulares de todo mamífero.


Si la mayoría de los mecanismos que permiten un buen ciclo circadiano operan correctamente, la función mitocondrial estará bien; pero, si las mitocondrias sufren algún desajuste, esto afectará al sueño y al ritmo circadiano. Cuando la bioenergética celular es correcta, las mitocondrias son capaces de generar melatonina, pero siempre y cuando la vía principal de producción de energía (OXPHOS o fosforilación oxidativa) esté operativa. Si no funciona de manera adecuada, la producción de melatonina se reduce y habrá problemas en la conciliación del sueño y en la calidad de sus fases reparadoras. Se ha demostrado que, cuando se produce la inhibición farmacológica de OXPHOS —con fármacos que provocan que la fosforilación oxidativa no funcione o se altere—, la expresión del gen rítmico se altera de forma dramática. Vamos, que, cuando la bioenergética celular falla, los biorritmos se descontrolan.


La melatonina tiene un papel fundamental, ya que, además de ayudarnos a dormir, envía señales temporales al sistema nervioso central para regular nuestro reloj interno. También, junto al NAD+, activa las sirtuinas 1 y 3 (moléculas o proteínas enzimáticas que protegen nuestro organismo y que nos reparan), que modulan los relojes circadianos centrales y periféricos e influyen en el epigenoma circadiano.


La melatonina se produce en mitocondrias neuronales, y la producción de neurotransmisores y hormonas depende de que las mitocondrias funcionen mediante OXPHOS. Así, la disfunción mitocondrial y la pérdida de capacidad de OXPHOS pueden causar múltiples alteraciones hormonales y de neurotransmisores. Por ello, la desregulación de los biorritmos o los ciclos circadianos se asocia con patologías neurodegenerativas, cardiovasculares o cáncer.


Lo veremos más adelante con detalle, pero avanzo que la luz artificial, el horario de comidas o la socialización son factores que influyen en la cantidad y la calidad del sueño y en el funcionamiento de nuestras mitocondrias. Y la propia disfunción mitocondrial afecta, a su vez, al ritmo circadiano.


Según tu nivel de compromiso o conciencia vital, una disfunción mitocondrial puede tener una solución fácil... o difícil. Te hablaré de cómo prevenir, preservar o volver a gozar de una buena salud mitocondrial y, por ende, celular, orgánica y sistémica, que te permita tener una mayor calidad de vida hasta el final de tus días.






Qué debes recordar




	Las mitocondrias son las fábricas de energía de nuestras células, transforman oxígeno y nutrientes en ATP, la «moneda energética» del cuerpo. Están presentes en casi todas las células (excepto en los glóbulos rojos) y permiten que podamos pensar, movernos, respirar y vivir.


	Durante la producción de energía, generan también CO₂ (que eliminamos al respirar) y radicales libres, que necesitamos en equilibrio para no enfermar ni envejecer prematuramente.


	Además de energía, participan en funciones clave, como la comunicación celular; el equilibrio interno; la defensa antioxidante; el control celular mediante la apoptosis o muerte programada de células dañadas; la modulación de los sistemas nervioso, inmune, metabólico y circadiano, y la detoxificación. Son como centralitas de comunicación entre el metabolismo, la microbiota, el sistema inmune y los ritmos circadianos.


	Están ligadas a nuestro reloj biológico: si funcionan mal, se alteran el sueño y los biorritmos, y aumenta el riesgo de enfermedad.


	Cuidar la salud mitocondrial (alimentación, ejercicio, descanso y equilibrio emocional) es clave para la prevención y la calidad de vida a largo plazo.
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ESTRÉS OXIDATIVO E INFLAMACIÓN DE BAJO GRADO. ¿QUÉ ES PRIMERO: EL HUEVO O LA GALLINA?


DEFINICIÓN Y CAUSAS DEL ESTRÉS OXIDATIVO


Entender el concepto de estrés oxidativo o inflamación de bajo grado pasa por el apasionante funcionamiento de nuestro sistema energético, en concreto, de nuestra cadena de transporte de electrones (CTE). Vas a encontrarte con estas siglas muchas veces en este libro.


Como hemos visto, nuestras fábricas de energía, las mitocondrias, generan la energía que necesitamos usando oxígeno junto con los nutrientes que comemos: principalmente, hidratos de carbono y grasa. En momentos de carencia o esfuerzo extremo, también pueden recurrir a las proteínas, que desarman en piezas más simples para obtener combustible (no es lo ideal, pero en ocasiones puede ayudarnos a adaptarnos a la situación y seguir adelante).






Imagina que tu cuerpo es una gran fábrica y que en cada célula tienes pequeñas plantas energéticas: las mitocondrias. Esta fábrica tiene una capacidad limitada de producción por motivos de infraestructura, número de máquinas, trabajadores y stock. Sabes, además, que, cuando se genera un producto, va a haber casi siempre algo de desecho o basura (en el organismo a veces se aprovecha para otra cosa, pero en muchas ocasiones debe tirarse). ¿Qué pasaría si se empezara a producir tanto producto que hubiera un exceso de basura y una acumulación que afectara de forma negativa a los trabajadores y a las propias máquinas hasta deteriorarse tanto que la fábrica tuviera que cerrar porque todo se estropea? Eso mismo sucede en el cuerpo cuando se da un desequilibrio llamado «estrés oxidativo».








¿Y qué tiene este que ver con las mitocondrias y tu cuerpo? Pues mucho. Recuerda que las mitocondrias son fábricas de energía. Para fabricarla, utilizan una cadena de «máquinas» llamadas «complejos I a IV», que forman parte de la cadena de transporte de electrones (CTE) y están ubicados en la membrana interna de la mitocondria. Este engranaje es imprescindible, pero también es el lugar donde, si la producción se descontrola, puede generarse ese exceso de desechos que afecta a todo el sistema.


CÓMO SE GENERAN LOS RADICALES LIBRES Y CUÁL ES SU IMPACTO EN LAS CÉLULAS


Cuando se produce todo este elenco de sucesos de obtención de energía, al mismo tiempo también se «escapan» los que se denominan radicales libres. Estos son hidrogeniones o moléculas H+, que reaccionan con oxígeno formando peróxido de hidrógeno o similares, los cuales son capaces de deteriorar nuestra mitocondria, nuestra célula o casi cualquier parte de nuestro organismo.


Los radicales libres no son tan malos... a veces


A priori parece que los radicales libres no deberían existir, pero son necesarios cuando se producen bajo condiciones de eustrés o estrés bueno —no, no todo el estrés es malo, y no lo es siempre que sea una respuesta concreta del organismo ante un desafío—. Los radicales libres cumplen funciones necesarias para nuestro organismo, como estimular el sistema antioxidante o regular el movimiento de nuestras propias mitocondrias por el citoesqueleto de las células. Y es que las mitocondrias no son estancas, se mueven por las células en función de si estas necesitan energía. Se desconocen de momento los mecanismos subyacentes, pero se sabe que los radicales libres median este movimiento.


Pero, además de estos movimientos internos, hay elementos externos que pueden generar situaciones metabólicas o de exposición a tóxicos y hacer que «caigamos» en un estado de estrés oxidativo, que es el desequilibrio en el cuerpo entre los radicales libres y los antioxidantes. Y aquí entra en juego el estrés negativo o distrés, que se produce cuando una situación abruma, y causa ansiedad y malestar.
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