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Introduccion

La obesidad es una enfermedad metabdlica compleja
afectada por factores genéticos y ambientales. Entre los
factores ambientales mas importantes se encuentran
el aumento en el consumo de energia y estilo de vida
sedentario de los individuos. La Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) ha declarado esta enfermedad como
una epidemia mundial que constituye uno de los mayores
problemas de salud actuales;ya que esta ligada a patologias
tales como la Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), dislipidemias,
hipertension arterial y enfermedades cardiovasculares,
entre otras; que finalmente determinan una disminucion
de la expectativa de vida (Silveira R. Manuela-Belén, et al.,
2007), por ello, son necesarias nuevas estrategias para
hacer frente al problema cada vez mayor de la obesidad
en la poblacion occidental pues, a pesar del progreso
constante en el manejo de esta, su prevalencia sigue
aumentando (Tsigos C., et al.,, 2008).

El tratamiento de la obesidad ha sido objeto de numerosos
cambios en las Ultimas décadas. Las investigaciones
mas recientes en nutricion molecular han cambiado la
perspectiva de tratamiento. Hasta la década de 1960,
las dietas hipocaloricas eran practicamente el Unico
tratamiento recomendado, mientras que la década de
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1970 se vio la introduccion de la terapia
conductual con la promocién de un
cambio en el estilo de vida y los habitos
alimentarios de los pacientes como una
forma alternativa. En 1988 la Sociedad
Americana de Medicina declaré que la
terapia de comportamiento en si no
produce resultados favorables si no van
acompanados por el tratamiento dietético
y el incremento del ejercicio (Garaulet
M., et al, 2009).

Las investigaciones de los ultimos 10
ahos en nutricion molecular se han
orientado hacia el estudio de los genes
y la formacion de sus redes de conexion
en relacién con los nutrimentos y al
medio ambiente. Esto ha cambiado la
perspectiva antigua de tratamiento y a su
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Figura | Historia del tratamiento de la obesidad.
Obesidad y nutrigenémica

Frecuentemente la disciplina denominada
nutrigenética es confundida con
nutrigenémica. Aunque su objetivo
es similar, en cuanto al estudio de los
genes humanos asociados a la nutricion,

vez ha permitido ampliar los horizontes de
una rama de investigacion relativamente
nueva: la nutrigendmica. En este articulo
se hace una sencilla revision de los
avances en el tratamiento de la obesidad

Una nueva propuesta de
tratamiento basada en el
genoma humano

en el campo de la nutrigenémica, la cual
hace énfasis en una nueva propuesta de
tratamiento basada en el genoma humano
y en el diseno de la dieta personalizada. La
figura | muestra de manera cronoldgica
el desarrollo de los tratamientos en la
obesidad.

tienen variaciones entre si. Por un lado, la
nutrigenética se basa en el estudio de la
predisposicion de uno o algunos genes a
un nutrimento, es decir, identifica como
la composicion genética de un individuo
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responde a diferentes nutrimentos
especificos de la dieta. Desde este enfoque,
una enfermedad asociada a su nutrigenética
seria por ejemplo la galactosemia;ya que
por factores genéticos el individuo es
incapaz de sintetizar la enzima lactasa y
por lo tanto se debe evitar el consumo
de alimentos que contengan lactosa o
galactosa (Subbiah, 2007). Por otro lado,
una enfermedad asociada al campo de
la nutrigendmica seria aquella en la que
nos interesa investigar la interaccion de
genes y su modificacion en la expresion
génica de los mismos debido a dietas, a
micronutrimentos especificos, asi como
la posible susceptibilidad existente para
la inhibicion de grupos o redes de genes
asociados a enfermedades complejas
como son el cancer, diabetes y obesidad
entre otras.

Se encarga de estudiar la
interaccion dieta-gen para
identificar los elementos de
la dieta que son benéficos o
perjudiciales

La nutrigendmica tiene como objetivo
crear una dieta individualizada dentro de
una serie de alternativas nutricionales,
con la finalidad de lograr una nutricién
optima que evite a la persona enfermar o
bien que mejore su estado de enfermedad
(Nagwa y Gaboon, 201 I). Es una ciencia
relativamente nueva que tiene su
inicio en 2003, cuando se completa el
mapeo genético del genoma humano
(Williams, 2008) y abarca los campos
que corresponden a la transcriptomica,
protedmica y metabolémica. En ella se
estudia el efecto que los nutrimentos
y otros componentes de los alimentos
ingeridos ejercen sobre la expresion
génicay la regulacion de los genes (Cain et

al,,2003), es decir, se encarga de estudiar
la interaccion dieta-gen para identificar los
elementos de la dieta que son benéficos
o perjudiciales para la salud desde un
enfoque molecular (Nagwa y Gaboon,
2011).

existen genes
responsables de aumentar
el riesgo de padecer
enfermedades

La idea basica de esta ciencia parte del
conocimiento de que existen genes
responsables de aumentar el riesgo de
padecer enfermedades como: cardiacas,
cancer, osteoporosis, diabetes, obesidad,
etc.,y de las modificaciones que podemos
lograr en ellos por medio de lo que
comemos. Todas las personas llevan
una u otra configuracion de estos
genes, es decir, con ciertas variaciones
individuales minimas pero que podrian
dar como resultado un determinado
estado de salud en las personas. Un
tipo de estas variaciones son los SNPs
(Single Nucleotides Polymorphism) o
polimorfismos, los cuales también son
estudiados por la nutricion molecular
(Bhatt etal 2011).

Los polimorfismos son pequenas
variaciones que sufren algunos genes en
la secuenciacion de un nucledtido y a
los que se les atribuye la individualidad
que hay entre los seres humanos. La
importancia de esta variacion genética es
la influencia en el cambio del metabolismo
y de las necesidades de determinados
nutrimentos asi como la influencia que
pueden tener en patrones de riesgo
de enfermedad. Los polimorfismos de
nucleotido unico pueden ocurrir en | de
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cada 1000 bases en los genes expresados
aproximadamente y se han encontrado
mas de 3 millones de variaciones genéticas
de este tipo en los humanos (Williams,
2008). Sin embargo, el poder predictivo
de los polimorfismos de nucleétido tnico
en los genes de susceptibilidad a la
enfermedad ha estado limitada hasta
ahora en términos de ayudar a mantener
la salud ya que puede variar en subgrupos
de personas (Kussmann, 2010).

La investigacion en nutrigenémica se
ha apoyado en tecnologias sofisticadas
como los microarreglos de ADN, los
cuales proporcionan datos de expresion
de genes que indican el estado o grado
de transcripcion de los genes, es decir, si
un gen esta expresado o inhibido. Para
analizar estos miles de datos, se requieren
herramientas bioinformaticas y lograr un
mayor conocimiento respecto a los genes
que conforman la red de una enfermedad
especifica. Con estas técnicas actuales,
la nutrigenémica pretende determinar
los requerimientos individuales de
nutrimentos especificos basados en la
composicion gendémica de cada persona
y disefar de manera precisa una dieta
personalizada (Williams, 2008); asi como
la asociacion entre la dieta y obesidad,
ayudando también a comprender el
aspecto etioldgico de las enfermedades
desde el punto de vista gendmico (Nagwa
y Gaboon, 201 1). Con esto, se lograra en
un futuro el perfeccionamiento de un
tratamiento nutricio enfocado justamente
a la prevencion de obesidad o dichas
enfermedades o, en dado caso, revertirlas
o curarlas (Bhatt, 201 1).

La acumulacion excesiva de depositos
de grasa en un individuo resulta de un
desequilibrio sostenido en el tiempo
entre la ingesta y el gasto energético,

dando como resultado el sobrepeso y la
obesidad (Palou et al., 2004). Los cambios
en la alimentacion y el estilo de vida que
acompanan el desarrollo de las sociedades
modernas han favorecido la expresion de
los genes que predisponen a la obesidad,
haciendo esta enfermedad cada vez mas
frecuente. En México, el 69.4% de los
adultos mayores de 20 anos tienen un
problema de sobrepeso u obesidad, asi
como el 26.8% en nifios entre 5y | | afos
segun la Encuesta Nacional de Salud y
Nutricion (ENSANUT, 2006).

69.4% de los adultos
mayores de 20 anos
tienen un problema de
sobrepeso u obesidad

Que el 70% de nuestra poblacion adulta
tenga sobrepeso u obesidad es un pro-
blema social muy fuerte, debido a que
aumenta la probabilidad a padecer enfer-
medades que disminuyen la esperanza y
calidad de vida de las personas. Ademas, la
susceptibilidad individual a padecer obesi-
dad depende de los patrones de expresion
génica que regulan el balance de energia en
un individuo. Mdltiples genes polimorficos
también han sido revelados en la Ultima
década y se ha visto que el control en el
consumo de alimentos puede verse afec-
tado por polimorfismos en los genes que
codifican los receptores del gusto. Como
ya se ha mencionado, la nutrigendmica en-
foca sus investigaciones en la identificacion
de la red de genes que estan relacionados
con la obesidad mediante el analisis de
microarreglos (metodologia que permite
el analisis simultaneo de un gran nimero
de genes). Mediante este tipo de analisis
se pretende tener un mayor control en la
prevencion y tratamiento de la obesidad
(Nagwa y Gaboon, 201 I).
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Intervencion de la nutrigenémica en el tratamiento de obesidad
basado en los niveles de expresion de genes de microarreglos

Identificar genes involucrados en el desarrollo de obesidad y enfermedades relacionadas

enfermedad

Identificar elementos de la dieta que son benéficos o perjudiciales para el desarrollo de la

Establecer requerimientos individuales de nutrimentos especificos basados en la composicion
genética de cada persona (dieta personalizada)

Conocer los mecanismos moleculares genémicos que controlan el equilibrio energético

Figura 2 Estrategias de intervencién nutrigendmica en el tratamiento de obesidad

Los objetivos de la investigacion sobre
nutrigenomica de la obesidad se han
desarrollado en nuestro pais de manera
gradual. Uno de los grupos pioneros ha
sido el departamento de Ciencias Basicas
de la Universidad iberoamericana Leon,
el cual ha logrado avances importantes
en la investigacion de obesidad. Algunas
de sus investigaciones se han dado
a la tarea de analizar, por medio de
técnicas bioinformaticas, la interaccion
entre posibles genes de obesidad y su
relacion con el consumo de probidticos
u otros elementos de la dieta como los
micronutrimentos. La figura 2 muestra las
etapas en la intervencién molecular para
el tratamiento de la obesidad.

También han estudiado diversos pro-
bioticos que tienen un efecto benéfico
en la obesidad, por ejemplo, disminuir
grasa abdominal; sin embargo, hace falta
analizar mayor numero de redes génicas
y sus correspondientes microarreglos de
ADN, para conocer mejor los patrones
asociados a poblaciones mexicanas. Ac-
tualmente el grupo de investigacién de la
Ibero Leodn analiza la identidad de muchos
genes en los que la expresion de genes y la
manera en que interactiian pueden afectar
la propensién a desarrollar obesidad y

enfermedades relacionadas; asi como la
formacion a cambios caracteristicos en los
patrones de expresién génica en el tejido
adiposo y otros asociados con la obesidad.
Actualmente se han identificado alrededor
de 150 genes asociados en clister que
podrian determinar modulos funcionales
y con aplicacion relevante para entender
mejor el problema de obesidad (Torres
et al,, 2012).

La nutrigenémica proporciona estrategias
para el desarrollo de las intervenciones
dietéticas seguras y eficaces contra la
epidemia de la obesidad y las enfermedades
asociadas. Por ello, es importante continuar
el avance y fortalecer la investigacion de
esta ciencia con gran aplicacién en nuestro
pais.

Conclusion

La investigacion nutrigenémica en el caso
de obesidad ha proporcionado informacién
sobre los cambios caracteristicos en
patrones de expresion génica y su
asociacion con la disminucién o aumento
del tejido adiposo. Dicha informacién es
importante para entender los mecanismos
de propensién a desarrollar obesidad y
enfermedades relacionadas.




Entretextos = UNIVERSIDAD IBEROAMERICANA LEON =

México requiere impulsar con mayor in-

tensidad la investigacién en nutrigenémica.

Es por eso que los profesionales en Nu-
tricion apoyados por los profesionales de
Medicina cada vez mas se integran a este

tipo de investigaciones de gran relevancia.

En un futuro a corto plazo, los
nutridlogos seran los indicados

para llevar la nutrigenémica a una practica
seria y profesional a los hospitales y
centros de salud, y asi poder brindar a la
poblacion grandes beneficios a la salud y,de
esta manera, contribuir con el tratamiento
y prevencion de las enfermedades cronico
degenerativas, mediante una intervencion
nutricional basada en el genotipo a través
de dietas personalizadas. m
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