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definitiva este estudio nos permitié comprobar que, si bien el
resveratrol es Util para reducir la acumulacion de grasa cor-
poral, no parece serlo para incrementar la pérdida de grasa
asociada al tratamiento clasico de dieta hipocalérica.

Losestudiosrealizados hasta la fecha con cultivos celulares
y con modelos animales plantean buenas perspectivas, pero
es necesario comprobar si estos efectos se producen también
en humanos. Hasta el momento (momento de la preparacion
de esta presentacién) no se ha publicado ningln estudio rea-
lizado en humanos. No obstante, existen numerosos estudios
en curso de realizacion (http:// clinicaltrials.gov).

Es importante sefalar que cuando se trabaja con resvera-
trol una limitacién importante es el intenso metabolismo que
sufre este polifenol, tanto en el intestino como en el higado.
Esto hace que se originen diversos metabolitos, fundamen-
talmente glucuronados y sulfatados, cuyas proporciones de-
penden en gran medida de la especie animal, y que de la
dosis administrada solo una fraccion muy pequena alcance
los tejidos diana'” 8. Pese a ello, como ya se ha sefialado,
diversos estudios muestran efectos positivos sobre la salud
cuando el resveratrol esadministrado por via oral. Por ello, y
con el fin de proporcionar mas luz acerca de este fenémeno,
es necesario realizar estudios encaminados a analizar la ma-
nera de mejorar la biodisponibilidad de este polifenol.
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Durante muchos afios se ha conside-
rado que determinados factores
ambientales y de estilo de vida en
edad adulta representan la princi-
pal causa de muchos de los proble-
mas de salud en las sociedades in-
dustrializadas. Sn embargo, existen
evidencias cada vez mas claras que
muestran que las condiciones nutri-
cionales durante etapas criticas del
desarrollo, especialmente la gesta-
cion y el periodo postnatal tempra-
no afectan a la susceptibilidad a padecer determinadas en-
fermedades en edad adulta, entre ellas, obesidad,
enfermedad cardiovascular, diabetes tipo 2, osteoporosis,
etc.”. Tal como se deduce de estudios realizados en modelos
animales e in vitro, las diferencias son causadas por la inte-
raccién entre componentes de los alimentos u otros factores
ambientales con nuestros cromosomas, que conducen a un
“imprinting” o programacién de esquemas metabdlicos en
los individuos, principalmente por mecanismos epigenéticos,
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y pueden conferir una diferente susceptibilidad a padecer
determinadas alteraciones en edad adulta®. B entorno peri-
natal nos proporciona por tanto una diana terapéutica poten-
cial de cara a frenar la creciente epidemia que supone la
obesidad, una enfermedad que una vez que se manifiesta se
ha probado ser particularmente resistente a su tratamiento.

Considerando la relacion entre la nutricién durante la
lactanciay laincidencia de obesidad en edades posteriores,
existen evidencias cada vez mas claras que muestran que la
alimentacién con leche materna, respecto de la alimenta-
cion con leche de férmula, ejerce un papel protector frente
a la obesidad en edades posteriores®. Sn embargo, la cau-
salidad no se ha relacionado con ningiin compuesto especi-
fico de la leche materna. En nuestro grupo de investigacion
propusimos que la leptina, una proteina presente de mane-
ra natural en la leche materna, pero que no esta presente
en las leches de formula, podria ser uno de los candidatos
responsables de la programacion de dicho fenotipo mas sa-
ludable asociado a la alimentacion con leche materna.

La leptina es una hormona producida principalmente por
el tejido adiposo que juega un papel muy importante en el
control central del balance energético. Ahora bien, ademas
del tejido adiposo, dicha hormona es producida también
por el estébmago*®y la glandula mamaria, y esta presente en
la leche materna®. En este sentido, hemos descrito que la
leptina suministrada con la leche materna o en solucion
acuosa puede ser absorbida por el estémago inmaduro de
rataslactantes®®y ser transferida a la sangre®®, y ejercer su
efecto fisioldgico de inhibir la ingesta®. Por tanto, dicha lep-
tina exdgena podria estar implicada en la regulacién de la
ingesta durante este periodo de la lactancia, asi como tam-
bién ejercer otras funciones biol6gicas®.

Efectivamente, describimos en ratas que la administra-
cion de leptina por via oral durante la lactancia (dosis fisio-
l6gicas) protege frente al exceso de peso y adiposidad aso-
ciados a la alimentacion con una dieta rica en grasa en la
edad adulta, asi como de otras alteraciones relacionadas,
como la acumulacioén hepatica de grasa®™. Dichos efectos a
largo plazo de la leptina en la prevencion de la obesidad y
el sobrepeso en edad adulta pueden explicarse, al menos en
parte, por una mayor sensibilidad a la accion central y pe-
riférica de esta hormona'®", asi como a la accion de la in-
sulina™. Estambién destacable que la ingesta de dosis fisio-
|6gicas de leptina durante la lactancia se asocia, en edad
adulta, a cambios en las preferencias alimentarias, deter-
minando una mayor preferencia por carbohidratos frente a
grasas'’®. Hemos descrito, asimismo, que la suplementacion
con leptina durante la lactancia se asocia a cambios en el
patron de metilacion del promotor de la pro-opiomelano-
cortina (POMC), neuropéptido anorexigénico regulado a ni-
vel central por la leptinay lainsulina, que pueden explicar
el patron hipotalamico de expresién de este gen, mas favo-
rable para un mejor control de la ingesta y asi del peso
corporal, particularmente cuando los animales estan ex-
puestos a una dieta rica en grasa'2.

Ademas de los estudios realizados en animales, hemos
obtenido también evidencias indirectas del papel de la lep-
tina durante la lactancia en humanos, al observar una co-
rrelacion negativa entre la ganancia de peso de los nifios,
medida hasta los 2 afios de edad, y la concentracion de
leptina en la leche materna.

En conclusion, hemos podido identificar, por primera vez,
una funcion muy relevante de la leptina: la que ejerce en
una etapa critica del desarrollo, la lactancia, confiriendo al
organismo mecanismos de proteccion a largo plazo, en la
vida adulta, que previenen el desarrollo de sobrepeso u
obesidad, y otras patologias relacionadas'. Estosresultados
abren un nuevo campo de estudio sobre el uso de leptina en
el disefio de férmulasinfantiles mas adecuadas, asi como de
cara alainvestigacion sobre qué factores (dietas y/ o condi-
ciones del estilo de vida de las madres) pueden controlar
los niveles de leptina en leche materna, aspectos que resul-
tan todos ellos de gran relevancia.

Conflictos de interés: los autores han patentado el uso de
la leptina como suplemento nutricional durante la lactancia.
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