Newsletter 30

Noviembre 2012

DEPARTAMENTO DE NUTRICION,
CIENCIAS DE LA ALIMENTACION Y
FISIOLOGIA DE LA UNIVERSIDAD DE
NAVARRA



PERFIL

Alfredo IP del
CIBERobn, es farmacéutico y médico, ca-

Martinez Hernandez,
tedratico de Nutricién y director del Master
E-MENU en la Universidad de Navarra, don-
de inicid su trayectoria profesional en 1979.

Los estudios del doctor Martinez se han
centrado en los campos de la nutrigenética
y la nutrigendmica, tanto de cardcter basico
como aplicado, contando con una gran pro-
yeccién a nivel internacional. De hecho des-
de 1997, |la
“Nutricion, obesidad y salud” ha generado

linea de investigacion
alrededor de 250 publicaciones internacio-
nales.

La bioquimica y la biologia molecular, la
salud publica, la genética, la psicologia o la
endocrinologia en la obesidad son sélo al-
gunas de las ramas cientificas que recoge
en su haber profesional. Ha sido miembro
de importantes instituciones como la Socie-
dad Espafiola para el Estudio de la Obesi-
dad y la Nutricidn, el Consejo del Instituto
Internacional de Ciencias de la Vida o el
Instituto Europeo de Ciencias de la Alimen-
tacion, entre otras. Asi como presidente de
la FESNAD (2005-2010).

A lo largo de su trayectoria ha participado
en mas de medio centenar de proyectos de
investigacion y cuenta con mas de 450 pu-
blicaciones en las revistas mas prestigiosas
y de mayor impacto entre la comunidad
médico-cientifica, como por ejemplo New
England, Journal of Medicine, Circulation,
Lancel, Cell Metabolism, Pediatric, Ameri-
can Journal of Clinical Nutrition, Internatio-
nal Journal of Obesity, British Journal of
Nutrition, etc.
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Alfredo Martinez
IP del CIBERobn

¢Cual es la actividad cientifica del grupo
del CIBERobn que usted dirige y las line-
as de trabajo que vertebran su accion?,
écual es su principal objetivo?

Tres son las areas de trabajo que verte-
bran nuestra actividad investigadora:

1) El estudio de las moléculas implicadas
en la regulacion del peso corporal
(adipoquinas, antioxidantes...)

2) La nutricion personalizada basada en
el fenotipo.

3) Y la nutrigenética y nutrigendmica de
la obesidad.

Nuestro principal objetivo es compren-
der los mecanismos implicados en la re-
lacion nutricion, tejido adiposo, obesi-
dad e inflamacién. Para ello contamos

“El gran reto de la ciencia pasa por

entender como mantener el peso corpora

con herramientas dmicas (gendmica,
metabdlica, metagendmica, protedmi-
ca, epigendmica...) que proliferaron
para comprender la patofisiologia de
enfermedades complejas como la obe-
sidad, la diabetes o las afecciones car-
diovasculares. Hasta el momento nos
han permitido detectar posibles nue-
vas dianas diagndsticas y biomarcado-
res pero es necesario aprovechar toda
la informacién que nos proporcionan
para llegar a comprender las causas y
consecuencias de estas patologias vy
disefiar la aplicacion

clinica que ayude a

combatirlas.

I”

los mecanismos implicados en la regu-
lacién del peso y la acumulacidn exce-
siva de la grasa en el organismo huma-
no, asi como sobre la implantacién de
estrategias encaminadas a la preven-
cion y tratamiento de la obesidad.
Ademas de nuestro impacto cientifico
en las areas de la nutrigenética y la
nutrigendmica porque detras de todo
ello hay muchas horas de dedicacién y
trabajo duro al ser conscientes de que
adelgazar no es lo mas dificil porque el
gran reto de la ciencia radica en en-

tender el manteni-
miento del peso
corporal.

“La nutricion perinatal ejerce una
gran influencia en el desarrollo futuro
de enfermedades en edad adulta co-

Galardonado con
el prestigioso Pre-
mio Du Pont 2011
—la edicion XXI- por sus aportaciones
cientificas, basicas y aplicadas, équé
supone para un investigador este re-
conocimiento?

Este premio supone, a nivel general,
un reconocimiento al trabajo e impli-
cacion del equipo de investigacion que
coordino y un honor y un estimulo pa-
ra el futuro a titulo personal. Resulta
para mi gratificante que el jurado valo-
rara como razones determinantes para
la concesion de este galarddn nuestras
aportaciones cientificas, tanto de
caracter bdsico como aplicado, sobre
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mo sobrepeso o hipertension”
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Buena parte de su
trabajo en los ulti-
mos aifos se ha
centrado en la gendmica nutricional,
concretamente en el estudio de la nu-
trigenética y la nutrigendmica. ¢Qué
recorrido tienen hoy en dia y han de
tener las dietas personalizadas en la
prevencion y terapia de la obesidad y
patologias relacionadas?

Es un camino que estd avanzando con
buenas perspectivas. De hecho en muy
poco tiempo se podrd hacer una dieta
personalizada que no sélo curara sino
que también evitara padecer algunas
enfermedades ya que estard disefiada
especificamente para cada individuo,
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de acuerdo a sus caracteristicas fisiolo-
gicas individuales y genéticas, porque
las personas respondemos de diferen-
te manera a los nutrientes. Sin embar-
go, considero importante recordar que
a pesar de que hay mucha informacion
sobre la genémica nutricional, ésta no
es suficiente, de ahi que estemos cola-
borando con el proyecto Food4Me,
una iniciativa de la Unién Europea cu-
yo objetivo principal es investigar el
potencial real de la nutricién persona-
lizada.

Usted mantiene y asi lo ha reconocido
en diversas entrevistas la importancia
de la herencia en el problema de la
alimentacion y enfermedades deriva-
das. ¢Qué hay de cierto en la herencia
marcada por un déficit nutricional en
épocas de carestia como la guerra o
postguerra?

La teoria DOHAD
(Developmental
Origins of Health
and Disease) de-
muestra que la
nutricion perina-
tal ejerce una gran influencia en el de-
sarrollo futuro de enfermedades en
edad adulta (obesidad, hiperten-
sién...). Ahora se sabe que el creci-
miento fetal deficiente y un tamano
pequeiio al nacer aumentan el riesgo
de patologias siendo ya adultos. Ello se
debe a que el déficit nutricional o la
sobrealimentacion durante la concep-
cion obligan a adaptar las respuestas
genéticas de forma que la alimenta-

O

“Las personas que porten el genotipo ahorra-
dor y que vivan en condiciones de hiperali-
mentacion y sedentarismo tienen mds suscep-
tibilidad a desarrollar obesidad y las enferme-

dades de sindrome metabdlico” del

I

cion futura, en funcion de esta progra-
macion, puede tener distintos desen-
laces. Esta investigacién a la que me
refiero surgié a raiz de una situacion
concreta, cuando se encontré que los
hijos de las mujeres que vivian en
Holanda durante el invierno de 1944,
en el que padecieron restricciones
caldricas, presentaron, afios después,
mas prevalencia de cuadros de obesi-
dad, hipertension o diabetes.

Y siguiendo con la herencia, en este
caso genética, y dandoles la razén a
muchos especialistas que abogan por-
que la alimentacion del futuro debera
parecerse a la del pasado, éesta nues-
tra biologia preparada para soportar
la sobreabundancia de alimentos de
nuestros dias?

El componente genético de cada per-
sona tiene
una cierta
capacidad de
adaptacion
en  funcion
contexto

que impere:
hambruna, sobrealimentacion... No
podemos olvidar que el organismo
humano actual es el resultado de mi-
llones de afios de evolucion. De ahi
gue muchas afecciones de nuestro
tiempo sean consecuencia de la falta
de adaptacion de nuestros genes an-
cestrales a la forma de vida actual. Por
ello, las personas que porten el genoti-
po ahorrador y que vivan en condicio-
nes de hiperalimentacion y sedentaris-

mo tienen mas susceptibilidad a
desarrollar obesidad y las enfermeda-
des del sindrome metabdlico. En cam-
bio, si los portadores de estas muta-
ciones genéticas llevan una vida salu-
dable su genotipo les conferird venta-
jas de salud.

De igual forma que ahora padecemos
las consecuencias de una mala ali-
mentacion en el pasado, escasa e in-
adecuada ¢Cree que la alimentacion
actual en los paises industrializados,
con predominio de la comida rapida
con alto contenido calérico, dejara
huella en las futuras generaciones?

Sin duda alguna. La alimentacién de
los progenitores y en determinados
periodos de la vida deja marcas epi-
genéticas que pueden ser transmisi-
bles a la descendencia. Conviene re-
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cordar que la epigenética se ocupa
de los patrones hereditarios de la
expresion de los genes que se man-
tienen estables y que tienen lugar
sin que se produzcan modificacio-
nes en la secuencia del ADN. Hoy
en dia se ha podido comprobar que
las alteraciones epigenéticas pue-
den ser debidas a la dieta anterior
al desarrollo uterino, al ambiente
intrauterino y a la alimentacién de
la madre durante el embarazo, asi
como a las caracteristicas de la ali-
mentacién tanto peri como pos na-
tal. De ahi que la importancia de la
regulacién epigenética en la ali-
mentaciéon sea tal que si un indivi-
duo esta predispuesto genética-
mente a desarrollar una afeccion,
realizar cambios adecuados en la
dieta contribuira a actuar de modo
epigenéticamente positivo evitan-
do o atenuando la enfermedad. Y
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viceversa. Si la dieta es inapropiada, la
influencia epigenética negativa desen-
cadenard o agravara la patologia. Esto
se debe al hecho de que los genes no
determinan casi nunca si vas a enfer-
mar, sélo son responsables de la pre-
disposicion. La activacion de dichos
genes se debe, entre otros factores, a
marcadores epigenéticos como la ali-
mentacion.

Una mayor ingesta de alimentos in-
crementa la probabilidad de aumento
de peso, no obstante, segun el pro-
yecto DiOGenes, la composicion del
volumen de alimentos es muy impor-
tante en este sentido, équé elemen-
tos influyen mas en este aumento?
éPor qué esta cuestion supone un
cambio respecto a la premisa de que
lo que engorda es quemar menos ca-
lorias de las ingeridas?

El proyecto DIOGenes busca evaluar la
eficacia de las dietas conformadas con
alimentos de distinta composicién pa-
ra mantener el peso corporal en adul-
tos con exceso de peso (sobrepeso u
obesidad) y en sus hijos y ha sido fi-

nanciado por la Unidn Europea, el te-
ma de la investigacién es la obesidad y
la composicion de la dieta, y en él par-
ticipan profesionales de Dinamarca,
Holanda, Gran Bretana, Grecia, Alema-
nia, Bulga-
ria, Re-
publica
Checa

Espafa.

En nuestro
pais, el es-
tudio, reali-
zado por el Departamento de Fisiolo-
gia y Nutricién de la Universidad de
Navarra que coordino, evalta el efecto
de las dietas con bajo contenido en
grasa, distinto contenido en proteinas
y diferentes tipos de azlcares sobre el
control del peso corporal. Los resulta-
dos muestran que una dieta modera-
da, alta en proteinas (25-30% de la
energia) y con bajo indice glucémico
puede ser Util para evitar la ganancia
excesiva de peso. Ello se debe a que
las calorias no tienen el mismo efecto
sobre el organismo y tanto las protei-
nas como los productos con bajo indi-
ce glucémico poseen un efecto sacian-
te que ayuda a mantener la dieta en el

“Los genes no determinan casi nunca
sivas a enfermar, sélo son responsables
y de la predisposicion. La activacion de dichos
genes se debe, entre otros factores, a mar-
cadores epigenéticos como la alimentacion”

tiempo lo que explica parte de los re-
sultados del estudio.

Ademads es importante tener en cuen-
ta que lo mas util para perder peso no
es contar las calorias, sino saber que la
calidad de éstas de-
pende de la capaci-
dad de los alimentos
para convertirse en
energia una vez lle-
guen al organismo.

Una de las maximas del CIBERobn en
cuanto a método de trabajo es la in-
terconexion y cooperacion permanen-
te de los distintos grupos traducidos
en los 8 grandes programas que ver-
tebran su actividad. ¢éCon qué grupos
establecen los flujos mas directos?

Nuestro grupo de investigacion esta-
blece flujos mds directos con los gru-
pos del CIBERobn vinculados al estudio
PREDIMED (Prevencion con Dieta Me-
diterrdnea) liderados por los doctores
Ramon Estruch, Miguel Angel Martinez
y Jordi Salas. También trabajamos en
colaboracién con el grupo de investi-

gacién de la doctora Dolores Core-
lla en materia genética, asi como
con el del doctor Casanueva y con
la doctora Ana Belén Crujeiras.

En qué otros proyectos esta traba-
jando actualmente el equipo del
CIBERobn que usted dirige?, équé
retos se marcan a medio plazo?

Actualmente estamos trabajando
en el proyecto europeo Food4Me
(Nutricion Personalizada: un anali-
sis integrado de oportunidades vy
retos), iniciado en 2011 para estu-
diar el potencial que alberga la nu-
tricion personalizada para ampliar
el conocimiento que se posee sobre
los alimentos y los genes de cara a
crear una dieta mejorada, sana y
mas personalizada. Y participamos
en el estudio PREVIEW centrado en
la nutricién en diabéticos y obesos.
Nuestro reto a medio plazo es lo-
grar una mayor integracion en el
CIBERobn contribuyendo a poten-
ciar esa interconexién y coopera-
ciéon intragrupal a la que se aludia
anteriormente.
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